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LÒI NÓI ĐẨU

Thực hành kê đơn tốt, thực hành dược tốt và thực hành chăm sóc người bệnh 
tốt là các khâu nhằm đảm bảo sử dụng thuốc hợp lý, an toàn cho người bệnh. Khi 
điều trị cho người mắc đồng thời nhiều bệnh thì không thể tránh được phải dùng 
đồng thòi nhiều thuốc. Nhưng sử dụng đồng thòi nhiều thuốc cùng lúc có thể gây ra 
một trạng thái bệnh lý do tương tác thuốc - thuôc. Mặt khác cần thận trọng khi sử 
dụng thuốc trên một số bệnh nhân đặc biệt như suy gan, suy thận, suy mạch vành, 
người cao tuổi, phụ nữ có thai và cho con bú... Làm thê nào để vừa đạt được hiệu quả 
điều trị, nhưng tránh được tương tác bất lợi để đảm bảo an toàn cho ngưòi bệnh, có 
nghĩa là đảm bảo sử dụng thuốc hợp lý, an toàn. Yêu cầu này đòi hỏi các nhà chuyên 
môn về y tế  cần thận trọng trong tấ t cả các khâu sử dụng thuốc cho người bệnh: 
Trưốc hết bác sĩ kê đơn phải đảm bảo đơn không có các nguy cơ đã biết; tiếp theo là 
dược sĩ có trách nhiệm phát hiện các tương tác thuốc nguy hiểm khi đọc đơn thuốc; 
cuối cùng là điều dưỡng phải nhận biết những dấu hiệu lâm sàng của một hay nhiều 
tác dụng nguy hại khi người bệnh dùng thuôc và đảm bảo đưa thuốc vào dịch tiêm 
truyền, pha nhiều thuốc trong cùng một bơm tiêm những hoạt chất tương hợp về 
phương diện lý hoá. Như vậy bác sĩ, dược sĩ và điều dưỡng đều cần có thông tin về 
tương tác thuốc và chú ý khi chỉ định. Bác sĩ, dược sĩ và điều dưỡng không phải lúc 
nào cũng có thể nhớ hết được tất cả mọi thông tin về tương tác thuốc và các chú ý khi 
chì định. Do đó cần có một cuốn sách để tra cứu, giúp tránh những sai sót do thiếu 
thận trọng ít nhiều có thể gây ra nguy hiểm, hoặc giúp ta kiểm tra lại khi có nghi ngờ 
trong điểu trị.

Tương tác thuốc và chú ý  khi chỉ định là cuốh sách giúp bác sĩ thực hành kê 
đơn tốt, được RĨ thực hành dược tốt và điều chíSng thực hành dùng thuốc đúng cách, 
theo dõi phát hiện biểu hiện bất thường của người bệnh khi dùng thuốc. Đặc biệt 
trong những trường hợp bắt buộc cần kết hợp thuốc cho người bệnh thì bốc sĩ có thể 
tiên đoán và chuẩn bị xử trí khi có tương tác bất lợi xảy ra. Khi nghiên cứu về Tương 
tác thuốc và chú ý  khi chỉ định bác sĩ, dược sĩ và điều đưdng có thể đánh giá được 
nguy cơ đối vối người bệnh ở từng trường hợp cụ thể, nhằm thực hiện sử dụng thuốc 
hợp lý, an toàn cho người bệnh.

Vì khuôn khổ của cuôn sách (về thời điểm và tài liệu tham khảo khi biên soạn 
có hạp) nên những thuôc không có trong sách hoặc phần mềm này không có nghĩa là 
không có chú ý khi chỉ định và không có tương tác thuốc. Tương tác thuốc trong cuốn 
sách này chỉ đề cập đến tương tác thuốc - thuốc, không để cập đến tương tác thuôo - 
thức án hoặc các loại tương tác khác.

Tương tác thuốc và chú ý  khi chỉ định là cuốn sách để tra cứu nhanh, thuận lợi 
trong thực hành, đồng thời là cơ sở dữ liệu cho phầm mềm kèm theo, do đó về cấu 
trúc cuốn sách có một số đặc điểm khác SO với một cuôn sách thông thường (mỗi 
tương tác thuốc được trình bày hai lần, mỗi lần ở một họ tưởng tác vối nhau).
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Phần mềm dùng trên hệ điều hành Windows cho phép tìm và phát hiện những 
tương tác thuõc và chú ý khi chi định của tất cả các thuốc ghi trong sách, không phụ 
thuộc vào phân loại thuốc tra cứu nằm trong bao nhiêu họ, trong khi cuốn sách in chỉ 
cho phép tìm hiểu các thuốc có trong hai họ của cuô’n sách.

Mặc dù được tổ chức biên soạn công phu và thẩm định chặt chẽ, nhưng chắc 
chắn cuốn Tương tác thuốc và chú ý  khi chỉ định không tránh khỏi thiếu sót. Ban 
biên soạn xin chân thành cám ơn sự đóng góp quý báu của các chuyên gia y, dược 
trong quá trình biên soạn và sự góp ý của các bạn đồng nghiệp trong quá trình sử 
dụng để cuốn sách được hoàn thiện hơn trong những lần tối bản sau.

B A N  B IÊ N  S O Ạ N
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HƯỚNG DẦN SỬ DỤNG SÁCH VÀ PHẦN MỂM

Trước khi sử dụng sách cần đọc kỹ phấn mở đấu, hướng dẩn sử dụng và khái 
niệm vé tương tác thuốc để nấm chắc thông tin nhằm sử dụng tất nhất cuốn sách

I. TRA CỨU TÌM THÔNG TIN 

1. Tra sách tìm thông tin

Khi biết thuốc thuộc nhóm nào xin sử dụng Mục lục tra cứu nhóm thuốc đế 
tìm sô' trang của họ thuốc. Nếu không nhó thuốc thuộc nhóm nào chỉ biết tên thuốc 
hoặc tên biệt dược xin sử dụng Mục lục tra cứu thuốc và biệt dược để tìm sô' trang 
của thuốc. Tìm đến trang đã biết, tìm thuốc trong mục Các thuốc trong nhóm , tìm 
tiếp mục Chú ý  khi chỉ định để có thông tin về thuốc này. Muốn tìm tương tác của 
hai thuốc khi biết thuốc thứ 1 (hoặc thứ 2) thuộc nhóm nào xin sử dụng Mục lục tra 
cứu nhóm thuốc và tìm thuốc trong mục Các thuốc trong nhóm và mục Tương tác 
thuốc tìm thuôc thứ 2 (dùng cùng lúc với thuốc thứ 1) để tìm tương tác giữa thuốc 
thứ 1 và thuốc thứ 2

Ví dụ-. Tìm chú ý khi sử dụng của acyclovir và tương tác giữa acyclovir với 
theophylin.

Trước tiên sử dụng Mục lục tra cứu nhóm thuốc (hoặc Mục lục thuốc và biệt 
dược) tìm sô’ trang có nhóm thuõc (hoặc tên thuốc acyclovir), tiếp theo tra mục Chú ý 
khi chỉ định để tìm thông tin về phần này. Tìm trong mục Tương tác thuốc ta thấy 
dòng dưới có chữ in đậm đầu dòng Tương tác cần thận trọng : mức độ 2, có nghĩa là 
các thuốc viết đầu dòng đậm phía dưới (có thuốc theophylin) sẽ có tương tác cần thận 
trọng (mức độ 2) với acyclovir, thông tin này cho ta biết acyclovir tương tác với 
theophylin ở mức độ 2 và cần thận trọng khi dùng kết hợp hai thuốc này.

2. Tra trên phần mềm tìm thông tin

Phần mềm cho phép cập nhật thông tin nhanh hơn sách và tra cứu gần như 
tức thì. Thứ tự tìm kiếm như sau:

Trước hết cần nhấn chuột vào phần tên gốc hay tên biệt dược (tuỳ theo thuốc 
mang tên gốc hay tên biệt dược). Gõ tên thuốc cần tìm, nhấn chuột vào tên thuốc 
tương ứng trong danh mục phía dưâi. Với một thuốc nếu cửa sổ “Đơn thuốc” xuất 
hiện một chấm vàng ở bên trái tên thuốc chứng tỏ có chống chỉ định. Đánh dấu tên 
thuốc đó và nhấn chuột vào mục Chú ý khi chỉ định sẽ xuất hiện các mức độ chú ý 
khi chỉ định. Gõ tiếp tên thuốc khác, nhấn chuột vào tên thuốc tương ứng trong 
danh mục phía dưới. Nếu xuất hiện một chấm đò ở bên trái của hai thuốc trong 
phần Đơn thuốc là có tương tác thuốc. Nhấn chuột vào mục Tương tác thuốc sẽ xuất 
hiện phần phân tích và xử lý tương tác. Nếu đơn thuốc có nhiều thuốc và xuất hiện 
nhiều tương tác, đánh dấu mỗi tương tốc sẽ cho kết quả phân tích và xử lý mỗi 
tương tác phía dưối.
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II. MỨC ĐỘ TƯƠNG TÁC VÀ CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH

Mức độ chú ý khi chỉ định (gồm các thận trọng và chông chì định khi dùng 
thuốc) và mức độ tương tác thuốc được xếp theo 4 mức độ:

1. Mức độ chú ỷ khi chỉ định:
Mức độ 1: Cần theo dõi
Mức độ 2: Thận trọng
Mức độ 3: Cân nhắc nguy co' / lợi ích
Mức độ 4: Chông chỉ định

2. Mức dộ tương tác thuốc:
Mức độ 1: Tương tác cần theo dõi 
Mức độ 2: Tương tác cần thận trọng 

Mức độ 3: Cân nhắc nguy cơ / lợi ích 
Mức độ 4: Phối hợp nguy hiểm

Mức độ chú ý khi chỉ định và mức độ tương tác thuốc khác nhau với các dạng 
bào chế khác nhau (dạng thuốc nhỏ mắt khác dạng tiêm tĩnh mạch). Các thuốc 
dùng theo đường toàn thân có nhiều khả năng gây tương tác. Các thuốc dưới dạng 
bào chế dùng tại chỗ nguy cơ gây tương tác cần được đánh giá theo các yếu tô' liên 
quan khi sử dụng thuốc (trạng thái sinh lý, bệnh lý của bệnh nhân, liều lượng, 
đường dùng thuốc).

III. ĐÁNH GIÁ NGUY c ơ  TƯƠNG TÁC THUỐC

Đánh giá và xử lý tương tác thuốc cần xem xét có nguy cơ bị rối loạn sự cân 
bằng trong điều trị hay không? (ngưòi bệnh mắc cốc bệnh đái tháo đường, tăng 
cholesterol máu, gút (gout), tăng huyết áp, dùng thuốc kháng vitamin K, tim 
mạch, hen, động kinh... là những người bệnh khó kiểm soát cân bằng điều trị). 
Người thầy thuốc cần lập lại trạng thái cân bằng ở ngưòi bệnh, cần đưa huyết áp 
về giá trị bình thường, đưa tỷ lệ prothrombin về một giá trị nào đó, tìm liều thuốc 
thích hợp cho một người động kinh... Trong tình huống này cần đặc biệt phải cảnh 
giác khi phối hợp thuốc và cần cung cấp thông tin cho ngưòi bệnh về các nguy cơ 
khi tự dùng thuốc; những thay đổi trong chế độ ăn uống khi điểu trị. Nguyên tắc 
đầu tiên ngưòi thầy thuốc cần phải tuân thủ là không làm đảo lộn trạng thái cân 
bằng của người bệnh.

Một tương tác thuốc không phải lúc nào cũng nguy hiểm. Đôi khi chỉ cần chú 
ý thận trọng đặc biệt cũng đủ làm giảm nguy cơ (theo dõi điểu trị về mặt sinh học, 
dùng liều thích hợp, phân bô' các lần dùng thuốc, hưống dẫn người bệnh tự theo dõi 
khi dùng thuốc, cung cấp thông tin cho người bệnh về tự dùng thuốc...).
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Một tương tác thuốc không phải lúc nào cũng nghiêm trạng. Có thể xử lý 
được tương tốc thuốc theo nhiều cách:

- Thay thuốc khác không có hoặc có tương tác mức độ thấp hơn;
- Theo dõi nồng độ của một thuốc (trong các thuốc) trong huyết tương. Điều 

này có thể thực hiện ở những cơ sỏ chuyên sâu;
- Điểu chỉnh liều khi có sự tăng hoặc giảm tác dụng của một thuốc;
- Thay đổi đưòng dùng của một thuốc này hay thuốc khác.
Ngừng điều trị đột ngột một trong những .thuốc dùng đồng thời có thể xuất 

hiện tai biến do quá liều thuốc khác (do không còn tương tác gây giảm nồng độ 
thuốc trong máu của một thuốc nào đó).

Nếu phát hiện tương tác thuốc không nghiêm trọng, không có nghĩa là không 
cần cảnh giác. Ngưòi kê đơn cũng như người cấp phát thuốc cần phải quản lý tương 
tác này, đề phòng các nguy hiểm có thể xảy ra. Điều này chỉ có thể thực hiện nếu 
trước đó đã có sự đánh giá về nguy cơ, như vậy sự hiểu biết vể các cơ chê tương tác 
thuốc (tương tác dược lực học hay dược động học) là rấ t quan trọng.
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P hần  m ột

KHÁI NIỆM VỀ TƯƠNG TÁC THUỐC

Có thể sử dụng nhiều phương pháp không dùng thuốc để phòng và chữa bệnh 
với một sô' bệnh và chứng, nhưng vói nhiều bệnh cần phải dùng thuốc. Trong trạng 
thái đa bệnh lý, đa triệu chứng lại càng cần phải phối hợp nhiều loại thuốc. Khi sử 
dụng đồng thòi nhiều thuốc cho người bệnh nguy cơ tương tác thuốc có thể xảy ra.

Tương tác thuốc là một phản ứng giữa một thuốc với một tác nhân thứ hai 
(thuốc, thực phẩm, hoá chất khác). Phản ứng đó có thể xảy ra khi tiếp xúc với cơ thể 
hay hoàn toàn ở bên ngoài cơ thể khi bào chế, bảo quản, thử nghiệm hay chê biến 
các thuốc.

Tỷ lệ các phản ứng có hại (ADR) khi kết hợp nhiều loại thuốc sẽ tăng theo cấp 
sô' nhân. Một thông kê dịch tễ học cho thấy tỷ lệ ADR là 7% ở bệnh nhân dùng phôi 
hợp 6-10 loại thuốc, nhưng tỷ lệ này sẽ là 40% khi dùng phôi hợp 16-20 loại.

Tương tác có thể gây hại, như warfarin làm chảy máu ồ ạt khi phối hợp với 
phenylbutazon. Bệnh nhân dùng thuốc chống trầm cảm ức chế mono amino 
oxydase (MAOI) lên cơn tăng huyết áp cấp tính đe dọa tính mạng nếu chế độ ăn quá 
nhiều tyramin (chế phẩm từ sữa, phomat; hội chứng phomat (cheese syndrome). 
Liều thấp cimetidin cũng có thể làm tăng nồng độ theophylin trong huyết tương tới 
mức gây ngộ độc (co giật). Isoniazid (INH) .làm tăng nồng độ phenytoin trong huyết 
tương tới ngưỡng gây độc.

Tương tác thuốic có khi làm giảm hiệu lực thuốc. Uông các tetracyclin hoặc 
Auoroquinolon cùng thuốc kháng acid hoặc chế phẩm của sữa sẽ tạo phứq hợp và 
mâ't tác dụng kháng khuẩn.

Tương tác thuốc đỏi lúc mang lại lợi Ích dáng kể, như phối hợp thuốc hạ huyết 
áp vối thuốc lợi tiểu để điểu trị tăng huyết áp.

Tương tác thuốc có thể vừa lợi vừa hại (con dao 2 lưỡi), ví dụ kết hợp riíampicin 
với isoniazid để chống trực khuẩn lao (có lợi), nhưng dễ gây viêm gan (có hại).

Có khi tương tác thuốc dùng để chỉ những phản ứng lý, hoá gặp khi trộn lẫn 
thuốc trong dung dịch, gây kết tủa, vẩn đục, đổi màu, mất tác dụng..., thường gọi là 
tương kỵ thuốc (incompatibility). Tương tác cũng có thể để nêu ảnh hưởng của 
thuốc làm sai lệch những kết quả thử nghiệm về hoá sinh, huyết học.

Có hai loại tương tác thuốc: tương tác thuốc với thuốc và tương tác thuốc vối 
thức ăn và đồ uống.

Tương tác thuốc - thuốc, bao gồm:

1. Tương tác dược động học:
-  Đốì kháng khi hấp thu, phân bô', chuyển hoá, đào thải thuốc
-  Hiệp đồng khi hấp thu, phân bô', chuyển hoá, đào thải thuổc
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2. Tương tác dược lực học:
-  Tương tác đối kháng có cạnh tranh, không cạnh tranh.
-  Tương tác hiệp đồng:

+ Hiệp đồng ỏ cùng thụ thể 
+ Hiệp đồng trực tiếp, nhưng khác thụ thể 
+ Hiệp đồng vượt mức 

Tương tác thuốc - thức ăn, bao gồm:

1. Anh hưỏng của thức ăn tới động học, tác dụng và độc tính của thuòc

2. Anh hưởng của thức uống (nước, sữa, cà phê, nước chè, rượu ethylic...) tới 
động học, tác dụng và độc tính của thuốc.

Ngoài ra còn có sự tương tác cần lưu ý: Tương tác thuốc -  trạng thái bệnh lý.

|ề TƯƠNG TÁC THUỐC - THUỐC 

1. Tương tác dược động học
Thuốc được đưa vào cơ thể bằng nhiều đường. Sau khi được hấp thu để phát 

huy tác dụng dược lý, thuốc được coi là vật lạ, cơ thể sẽ tìm mọi cách để thải trừ. Sơ 
đồ sau đây cho thấy sự vận chuyển của thuốc trong cơ thể từ lúc hấp thu đến khi bị 
thải trừ:

Huyốt tuong Mỏ

Hấp thu 
(uống, tiôm...)

\ Nơi tác dựng

Tích lũy

Thuốc Tiêm
lĩnh
mạch

Thuốc—* Thuốc - Thụ thể — ►Hoạt tính

\
Chất

chuyển
hóa Chát chuyển hóa

Đào thải

/  Noi khác\
Thận Mật
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Trong quá trình hấp thu, phân bô', chuyển hóa, tích lũy và đào thải, thuốc 
phải vượt qua nhiều màng sinh học để sang vị trí mới. Có ba giai đoạn chính:

- Hấp thu: Thuốc từ nơi tiếp nhận (uống, tiêm dưổi da, tiêm bắp, đặt trực 
tràng...) được chuyển vào đại tuần hoàn.

- P hân bố: Trong máu, thuốc kết hợp vói protein - huyết tương; phần không 
kết hợp sẽ chuyển vào các mô, rồi gắn với thụ thể đặc hiệu, vào vị trí đích để 
phát huy hoạt tính.

- Chuyển hóa và đào thải: Thuốc được chuyển hóa, chất chuyển hóa sẽ thải 
qua thận, qua mật hoặc qua các nơi khác.

Trong mỗi giai đoạn trên ở trong cơ thể người, các thuốc sẽ gặp nhau và tương 
tác lẫn nhau, để cho kết quả lâm sàng, hoặc có lợi, hoặc có hại. Thuốc còn gặp thức 
ăn, đồ uông, nên còn có tương tác thuốc - thức ăn.

1.1. Đối kháng do ánh hưởng tới dược dộng học

1.1.1. Cản trở hấp thu qua ống tiêu hóa
Nhôm hydroxyd cản trở hấp thu phosphat, INH, doxycyclin... carbonat làm 

giảm hấp thu sắt qua ông tiêu hóa.
Thuốc chống toan dạ dày làm tăng pH trong dịch ống tiêu hóa, nên ngăn cản 

sự hấp thu của những thuốc là acid yếu (phenylbutazon, ketoconazol, aspirin, 
sulíamid, một sô'barbiturat, coumarin chông đông...).

Thuốc kháng cholinergic, thuốc ức chế histarain H2 (như cimetidin), thuốc ức 
chế bơm proton (như omeprazol) cũng làm tăng pH dạ dày, nên làm giảm hòa tan, 
giảm hấp thu ketoconazol (uống). Khi cần, phải uông ketoconazol trước 2 giờ.

Thuỗc kháng sinh diệt vi khuẩn có ích ở ruột, ngăn cản tổng hợp các vitamin E,
K  Thuõo n h u ậ n  t r à n g  loại m uôi (magnGBÌ eu lía t, n a tr i  su lfa t), c isap rid , m otoclopram id  
làm tăng nhu động của ống tiêu hóa, nên làm giảm hấp thu nhiều thuốc (vì bị tống 
nhanh khỏi một).

Thuốc ngừa thai (uống) bị liên hợp ở gan (chuyển hóa pha II; xem ở các trang 
sau), rồi tới ruột, theo chu kỳ ruột - gan, quay trở lại gan để duy trì hiệu lực. Dùng 
kháng sinh phổ rộng có thể làm rối loạn hệ vi khuẩn trong ruột, những vi khuẩn có 
ích bị tiêu diệt nên không đủ để phá dạng liên hợp của thuốc ngừa thai như thường 
lệ, thuốc không theo chu kỳ để quay trở lại gan được, phải thải theo phản. Hậu quả 
có thể là mang thai ngoài ý muôn.

Với thuốc uống dài ngày, mỗi ngày nhiều lần (như thuốc chống đông máu), thì 
ảnh hưởng tới tốc độ hấp thu không quan trọng, vì tổng lượng hấp thu không thay 
đổi đáng kể. Nhưng với các thuốc dùng liều duy nhất hằng ngày, cần hấp thu 
nhanh (như thuốc ngủ, giảm đau), cần có nhanh nồng độ cao trong máu, thì tương 
tác nào làm chậm tốc độ hấp thu qua ống tiêu hóa (tác dụng đốì kháng) sẽ dễ làm 
giảm hoạt tính của thuốc.
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Báng 1: Một sổ  vi dụ Tương tác thuốc theo đường uổng

Thuốc tương tác Thuốc bị ảnh hưỏng Hậu quả của tương tác khi uống
Metoclopramid Digoxin Giảm hấp thu digoxin do b| tống nhanh 

khỏi ruột
Cholestyramin

Colestipol

Digoxin, thyroxin

Warfarin, tetracyclin, 
acid mật, chế phẩm 
chứa sắt

- Giảm hấp thu digoxin, thyroxin, 
tetracyclin, acid mật

- Warfarin do bị cholestyramin và 
colestipol hấp phụ, cần uống cách 
nhau > 4 giờ

Thuốc chống toan dạ 
dày; thuốc ức chế H2

Ketoconazol Giảm hấp thu ketoconazol do làm tăng pH 
dạ dày và làm giảm tan rã ketoconazol

Thuốc chống toan dạ dày 
chứa AI3*, Mg2*, Zn2\
Fe2*; sữa

Kháng sinh nhóm 
Auoroquinolon (như 
ciprofloxacin)

Tạo phức hợp ít hấp thu. 
Uống cách nhau 2 giờ

Thuốc chống toan dạ dày 
chứa AI3*, Ca2*, Mg2*,
Bi2*, Zn2 , Fe2*; sữa

Kháng sinh nhóm 
tetracyclin

Tạo chelat (phức càng cua) vững bền, ít 
tan và giảm hấp thu tetracyclin

Thuốc chứa AI3* Doxycyclin, minocyclin Tạo chelat giảm hấp thu
Ranitidin Paracetamol Ranitidin làm tăng pH dạ dày, nên làm 

giảm hấp thu parăcetarriol ỏ ruột
Propanthelin Paracetamol Propanthelin làm giảm tháo sạch dạ dày, 

làm giảm hấp thu paracetamol 
ở ruột

1.1.2. Đối kháng ỏ khâu chuyển hóa

Có thuốc vào cơ thể, rồi thải nguyên vẹn, không qua 'chuyển hóa (như bromid, 
saccharin, lithi, một số kháng sinh nhóm aminoglycosid...). Có thuốc khi uông bị 
trung hòa ngay bồi dịch vị, như natri bicarbonat. Nhưng nhiều thuốc sau khi hấp 
thu, phải được chuyển hóa, rồi mâi thải. Những chất vừa được chuyển hóa 
(metabolit) sẽ có tính phân cực (polarity) cao, ít tan trong lipid hơn chất mẹ, dễ tan 
trong nước hơn, nên khó khuếch tán thụ động qua cốc màng sinh học trong cơ thể, 
do đó dễ thải hơn. Kết quả thông thường là sau khi chuyển hóa, thuốc sẽ m ất tác 
dụng, mất độc tính.

Gan giữ vai trò quan trọng nhất trong chuyển hóa thuốc. Nhiều enzym xúc 
tác cho chuyển hóa thuổc nằm ở màng lưâi nội bào không hạt của tế  bào gan 
(Sraooth - suríaced Endoplasmic Reticulum; SER). ở  các hệ enzym của dịch cơ thể 
cũng có một sô’ enzym xúc tác cho chuyển hóa thuốc, như huyết tương có esterase 
giúp thủy phân ester (procain, cocain, acetylcholin, suxaựiethonium...).

• N hững p h ả n  ứng g iáng  hóa

Đây là những phản ứng oxy hóa, khử hoặc thủy phân (gọi chung là phản ứng 
pha I).

16



- Phản ứng oxy hóa

t  Oxy hóa thuốc qua sự xúc tác enzym của lưới nội bào không hạt của tế  bào 
giai. Thông thường, các yếu tô' có hoạt tính enzym oxy hóa thuôc thuộc loại này gọi 
lài "nicrosom".

.Vhững loại phản ứng chính gồm: hydroxyl hóa ở nhân thơm hoặc â chuỗi 
tỉnẳig oxy hóa N~ mất alkyl, oxy hóa cr mất alkyl...

Hệ enzym quan trọng nhất cho chuyển hóa pha I là cytochrom P450 (viết tắt: 
CY1), là một họ lớn của microsom, gồm các isoenzym chuyển electron, qua đó xúc 
tacoho sự oxy hóa của râ't nhiêu thuốc. Những electron này do enzym NADPH -  
cytíchrom p , 5 0  - reductase vận chuyển từ NADPH đưa tới cytochrom P450. Các enzym 
cytahrom P450 được sắp xếp vào 14 họ gen của động vật có vú và 17 dưới lớp (sub- 
íamlies), được viết theo quy ước sau:

Ví dụ: CYP3A4, trong đó CYP = cytochrom P450; còn 3 là họ; A = dưới lớp; 4 = gen 
đặchiệu.

Với động vật có vú và người, các enzym quan trọng nhất cho chuyển hóa thuốc
là CYP,A2> cyp2Ó9, cyp2c 19, c yp2d 6. c yp3a 4.

Tính đặc hiệu của các CYP này rấ t quan trọng để cắt nghĩa về tương tác ở 
khải chuyển hóa thuốc.

+ Phản ứng oxy hóa khác: ví dụ oxy hóa rượu và aldehyd nhò xúc tác của alcol 
delrdrogenase và aldehyd dehydrogenase.

-  Phản ứng thủy phân
Các ester, amid bị thủy phân nhò xúc tác của esterase, amidase.

• N hững p h ả n  ứng liên hợp (phản ứng p h a  II)

Sau khi giáng hóa ở pha I, chất chuyển hóa vừa tạo thành có thể liên hợp vói 
các iliít sẵn có trong cơ thể (như các acid glucuronic, acetic, suưuric, mercapturic 
hoặi glycocol, glutathion), để cuối cùng cho chất liên hợp ít tan trong lipid hơn, tính 
phâi cực mạnh hơn, dễ tan trong nước hơn, để cuô'i cùng là hoàn thiện khâu thải 
qua hận, qua mật... và mất độc tính.

Nhiều thuốc có thể ức chế các dưói lớp của cytochrom P450 (pha I) và enzym UDP
- glicuronyl - transíerase (xúc tác cho sự liên hợp của thuốc với acid glucuronic ở 
phải ứng chuyển hóa pha II), có thuốc lại gây cảm ứng, làm tăng sinh CYP và UDP - 
glucironyl - transferase, cho nên trong từng giai đoạn của sự chuyển hóa kể trên, các 
thuc- có thể tương tác với nhau để cho, hoặc tác dụng đối kháng, hoặc tác dụng hiệp 
đồnf. có lợi hoặc có hại cho người bệnh, tùy thuộc cách tương tác của thuốc.

• C ả m  ứng enzym chuyển hóa thuốc ở gan
Barbiturat (như phenobarbital), doxycyclin, spironolacton, riíarapicin, 

glutrthimid, carbamazepin, phenytoin, nghiện thuốc lá, DDT... gây cảm ứng 
cytoirom P450 (CYP), sẽ làm tăng lượng CYP mới sinh (chứ không làm tăng lượng 
CYPiã có), kết quả là làm cho nhiều thuốc khác chuyển hóa mạnh qua gan (cũng là 
tăngthanh lọc) và mất nhanh tác dụng.
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Báng 2. Một số  vi dụ về cảm ứng enzym chuyển hoá thuốc ỗ gan

Thuốc gây cảm ứng 
enzym

Thuốc bị giảm tác dụng, do bị chuyển hóa nhanh ở gan

Phenobarbital Phenytoin, warfarin, dicoumarol, theophylin, primidon, thuốc 
chống trầm cảm ba vòng, lidocain, vitamin D, corticoid tổng hợp, 
gríseofulvin, aminazin, desipramin, nortrìptylin, diazepam, 
sulíamid chống tiểu đường, cyclophosphamid, doxycyclin, 
metronidazol, estrogen, bilirubin, digitoxin v.v...

Riíampicin Thuốc kháng vitamin K, corticoid, cyclosporin, digitoxin, INH, 
quinidin, sulíamid chống tiểu đường, hormon steroid, phenytoin, 
ketoconazol, theophylin.

Barbiturat, 
carbamazepin, 
phenytoin, ritampicin

Thuốc uống ngừa thai, corticoid

Nghiện thuốc lá (chứa 
hỹdrocarbon đa vòng)

Haloperidol, theophylin, diazepam, pentazocin, propoxyphen, 
clopromazin.

Cảm ứng

TTTTĨ
Enzym mớl sinh i

Thuốc Chát chuyển hóa Đào thải nhanh, mạnh

Ví dụ, phụ nữ bị lao dCuig riíampicin hoậc bị động kinh dùng phenobarbital, 
phenytoin, carbamazepin dễ "vỡ kế hoạch" do hoạt chất của thuốc chống thụ thai bị 
tăng nhanh chuyển hóa, mất tác dụng ngừa thai (riíampicin, phenobarbital, 
phenytoin, carbamazepin là những thuốc gây cảm ứng mạnh CYP và UDP - 
glucuronyl - transíerase ở gan).

Eiíampicin có thể làm INH tăng nhanh chuyển hóa qua CYP, tạo nên những 
chất chuyển hóa gây độc.

Pyridoxin (vitamin Be) gây cảm ứng dopa - decarboxylase làm tăng phản ứng 
khử carboxyl của levodopa, nên levodopa bị chuyển thành dopamin ở tại ngay mô 
ngoại biên (nhược điểm!). Dopamin sẽ không vượt qua được hàng rào máu - não để 
chữa bệnh Parkinson. cần  phối hợp levodopa với carbidopa Oà chất ức chế 
decarboxylase ngoại biên) để bảo vệ levodopa, tránh bị hủy sớm bởi vitamin B6 ỏ mô 
ngoại biên.

• N găn cản tá i hấp thu  qua ống thân

Kiềm hóa nước tiểu sẽ làm tăng đào thải những thuốc là acid yếu. Ngược lại, 
acid hóa nước tiểu sẽ làm tăne thải những thuốc là kiềm yếu.
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Natri bicarbonat (kiềm) giúp tăng thải phenobarbital, salicylat (acid); amoni 
clorid (acid) làm tăng thải araphetamin (kiềm). Ví dụ, 54,5% của liều dùng 
dextroamphetamin (kiềm) sẽ thải trong vòng 16 giờ nếu nước tiểu được giữ ở pH ~ 5, 
nhưng chỉ thải 2,9% cũng trong thòi gian này, nếu pH nước tiểu là ~ 8.

1.2. Hiệp đồng do ảnh huớng tới dược động học

Tác dụng hiệp đồng:
Thuốc A có tác dụng là m, thuốc B có tác dụng là n. Gọi là hiệp đồng (hợp lực), 

nếu khi kết hợp A với B, tác dụng cuối cùng có thể là:
= m + n là hiệp đồng cộng (additiv effect);
> m + n là hiệp đồng vượt mức (synergism).

Cũng có khi A không có tốc dụng giông B, nhưng A vẫn làm tăng tác dụng của 
B, ta nói A làm tăng tiềm lực (potentiation) của B.

1.2.1. Ảnh hưởng tới hấp thu

Adrenalin làm co mạch ngoại biên tại chỗ: Tiêm dưới da procain trộn lẫn 
adrenalin, thì thuốc gây tê procain sẽ chậm hấp thu (nhờ tác dụng hiệp đồng vối 
adrenalin), tác dụng gây tê sẽ kéo dài. Insulin trộn lẫn protamin và kẽm (protamin
- zinc - insulin; PZI) sẽ chậm hấp thu nơi tiêm, kéo dài tốc dụng chống tiểu đường. 
Procain làm chậm hấp thu penicilin G khi tiêm dưới da (penicilin - procain). Uông 
dầu paraíĩn nhuận tràng làm tăng hấp thu nhiều thuốc tan trong lipid và gây độc 
(như thuốc chống giun sán).

1.2.2. Đẩy nhau ra khỏi protein huyết tương

Nguy cơ của tương tác loại này chủ yếu xảy ra với những thuốc kết hợp mạnh 
> 90% tại cùng những vị trí ở phân tử protein huyết tương (đẩy nhau có cạnh tranh; 
com potitivG  d isp lacG m ent), v í d ụ  vổi w a rfa r in , d iazep am , íu ro se m id , d ic loxacilin , 
propranolol, phenytoin v.v...

Aspirin, phenylbutazon đẩy warfarin khỏi protein huyết tương, hàm lượng 
dạng tự do (không gắn) của warfarin khi đó tăng gấp ba, tác dụng chống đông máu 
nhân lên hệ số 3.

Sulíaraid kìm khuẩn, cloramphenicol, cốc salicylat, thuốc chống viêm không 
steroid ở huyết tương đẩy bilirubin sang dạng tự do, gây vàng da trẻ sơ sinh, 
bilirubin dạng tự do có thể vào tới thần kinh trung ương, gây vàng da nhân não 
(Kernicterus).

Acid valproic đẩy phenytoin khỏi nơi gắn ở protein huyết tương, lại còn ức chê 
chuyển hóa của phenytoin. Tương tác giữa hai thuốc này có thể gây phản ứng có hại 
nghiêm trọng, vì nồng độ dạng tự do (không gắn) của phenytoin trong huyết thanh 
tăng lên rõ rệt.

Phenylbutazon, cốc salicylat, aspirin cũng tương tác với tolbutamid và các 
sulfamid chống đái tháo đường cũng theo cơ chê này và dễ gây choáng do làm hạ 
glucose máu.
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1.2.3. Ngăn cản chuyển hóa

Một sô' thuốc chính, như INH, iproniazid, cloramphenicol, cimetidin, 
quercetin, levodopa, enoxacin, disulíĩram, erythromycin, allopurinol, ciproAoxacin, 
dextropropoxyphen, clarithromycin, fluconazol, íluoxetin, ketoconazol, diltiazem, 
verapamil, metronidazol, phenylbutazon, miconazol, itraconazol, nefazodon, 
paroxetin, ritonavir... ức chê được enzym microsom gan (CYP và /hoặc UDP - 
glucuronyl - transferase), làm cho nhiều thuốc khác khó chuyển hóa qua gan, nên 
kéo dài tốc dụng (và tăng độc tính). Ví dụ cimetidin (Tagamet) làm chậm chuyển 
hóa (và làm chậm thanh lọc) qua gan của warfarin, diazepam, clordiazepoxid 
(Librium), phenytoin, theophylin, carbamazepin, lidocain, metronidazol... Thuốc ức 
chế MAO, furazolidon, ức chế được enzym MAO, gây tích lũy tyramin không được 
chuyển hóa, làm tăng huyết áp đột ngột.

Cần đặc biệt lưu ý  kh i kê đơn với các nhóm  thuốc sau  (đê tránh  tương  
tác bất lại nghiêm  trọng):

- Thuốc có phạm vi an toàn hẹp
Thuốc chông loạn nhịp tim (ví dụ: quinidin), thuốc chống ung thư (như 
methotrexat), digoxin, lithium, theophylin, warfarin...

- Thuốc chuyển hóa mạnh qua emym gan
Alprazolam, astemizol, amitriptylin, carbamazepin, cisaprid, clozapin, 
corticoid, cyclosporin, desipramin, diazepam, imipramin, phenytoin, 
theophylin, triazolam, warfarin.

- Thuốc ức chế mạnh ernym gan (đã nêu ở trên).
- Thuốc gây cảm ứng mạnh emym gan (nêu ở các phần sau).

ỨC Chế

Eruym

Thuổc ...........► Chất chuyển hóa
Đào thải chậm, 
Tăng tích luỹ,
Tăng tác dụng, 
Tăng độc tính
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Báng 3. Một số  vi dụ về Tương tác do ức chế enzym chuyển hóa thuốc

Thuốc ức chế enzym Thuốc bị ức chế Hậu quả lâm sàng
Clopropamid, disulíiram, 
latamoxeí, metronidazol

Rượu ethylic Phản ứng "giống disultiram” 
do tăng nồng độ acetaldehyd

Metronidazol, 
phenylbutazon, 
cloramphenicol, 
sulphinpyrazon, cimetidin

Uống thuốc chống đông máu Dễ chảy máu

Allopurinol (do ức chế 
xanthin -oxydase)

Azathioprin, mercaptopurin Tăng độc tính của azathioprin 
và của mercaptopurin, cần 
giảm 1/3-1/4 liều thường dùng

Erythromycin, TAO Corticoid Tăng tác dụng và độc tính 
của corticoid

INH, cloramphenicol, 
cimetidin, cumarin

Phenytoin Tăng tác dụng và độc tính 
của phenytoin

Cloramphenicol, 
phenylbutazon, cumarin

Tolbutamid Giảm đường huyết đột ngột

Thuốc ức chế MAO Tyramin 
(trong thức ân)

Cơn tăng huyết áp do tích lũy 
tyramin (không chuyển hóa 
được qua MAO)

Nefazodon, clarithromycin, 
erythromycin, itraconazol, 
ketoconazol v.v...

Astemizol, cisaprid Độc với tim (xoắn đĩnh, loạn 
nhịp thất)

Ritonavir Thuốc chống loạn nhịp tim, 
astemizol, cisaprid, 
benzodiazepin

Tăng độc tính, cần theo dõi 
chạt và điều chỉnh liều

Erythromycin Carbamazepin, theophylin Tăng độc tính
Ciproíloxacin, enoxacin, 
grepaíloxacin, cimetidin

Theophylin Tăng độc tính

Cimetidin Diazepam, propranolol, 
metoprolol

Tác dụng tăng và kéo dài

Nước quả bưài Felodipin, nifedipin, 
cyclosporin, một số 
benzodiazepin (như triazolam)

Tang sinh khả dụng, tăng tác 
dụng và độc tính

1.2.4. Giảm đào thải qua thận

Kiềm hóa nước tiểu làm tăng tái hấp thu các thuổc là kiềm yếu qua đoạn 
thảng (pars recta) của ống lượn gần. Acid hóa nưốc tiểu làm tăng tái hấp thu qua 
ổng thận của các thuốc là acid yếu.

Ví dụ:
-  Kiềm hóa nước tiểu bằng natri bicarbonat, acetazolamid, thuốc lợi niệu 

nhóm thiazid, hoặc uống thuốc chông toan 0iểu cao, dùng dài ngày) sẽ làm giảm thải
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trừ (tác dụng hiệp đồng), làm tăr.g tác dụng và độc tính của cốc thuốc là kiềm nhẹ 
(như amphetamin, phenylbutazon, oxyphenbutazon, indomethacin, sulfĩnpyrazon).

-  Có khi có cơ chế tương tác nằm ở khâu đào thải tích cực qua ống thận 
(active tubular transport) qua cạnh tranh ở cùng chất vận chuyển (carrier), thuốc 
nào chiếm được carrier sẽ bị đào thải, làm cho thuốc kia quay trố lại dịch kẽ của cơ 
thể để tăng tích lũy và phát huy tác dụng bền, có khi tăng độc tính.

+ Probenecid cạnh tranh trên cùng carrier ở ốhg thận vối penicilin G, 
ampicilin, carbenicilin, cephalosporin, nên probenecid đẩy ngược những thuốc này 
trỏ lại dịch kẽ và làm chậm đào thải tích cực của chúng (lợi ích điều trị của kháng 
sinh P-lactam). Probenecid cũng làm chậm thải dapson, rifampicin, nitroíurantoin, 
methotrexat, salicylat, clorpropamid, acid nalidixic, indomethacin qua ống lượn, 
cũng theo cơ chế cạnh tranh cùng carrier.

+ Các salicylat và một sô' thuốc chống viêm không steroid (như 
ketoprophen) cạnh tranh với methotrexat cùng carrier ỏ ổng thận, làm tăng độc 
tính của methotrexat, có thể gây tử vong do tương tác có hại.

+ Quinidin cũng làm tăng nồng độ digoxin trong huyết thanh, một phần 
do cơ chế cạnh tranh tại carrier ở ống thận.

2. Tương tác dược lực học
Tương tác dược lực học là khi thuốc A gây ảnh hưởng tới đáp ứng sinh học của 

thuốc B hoặc tói độ nhạy cảm của mô trong cơ thể khi dùng cùng thuôc B. Những 
thuốc gặp tương tốc này sẽ có tác dụng đổi khống hoặc hiệp đồng vối nhau, nhiều 
khi có hậu quả lâm sàng tai hại. Ví dụ, bệnh nhân tăng huyết áp thường phải dùng 
thuốc hạ áp suốt đòi: Nếu dùng cùng một sô' thuốc chống loạn nhịp hoặc chống đau 
thắt ngực có thể gây trạng thái giảm huyết áp quá mức, gây rủi ro (như khi lái xe, 
vận hành máy móc); khi uốhg rượu sẽ có tác dụng âm tính vào bệnh tăng huyết áp 
và gây tụ t huyết áp không kiểm soát nổi; thuốc trầm cảm 3 vòng đối kháng với tác 
dụng hạ ốp của guanethidin. a  - methyldopa, clonidin; Nhiều thuốc tác động trên 
hệ thần kinh trung ương cũng tác động lên huyết áp.

2.1. Tương tác đối kháng

2.1.1. Có cạnh tranh:

Chất chủ vận (agonist) và chất đối kháng (antagonist) cạnh tranh với nhau ở 
cùng một nơi của thụ thể (receptor; R), ví dụ khi xét các chất chủ vận - chất đôl 
kháng sau đây:

Pilocarpin - atropin (thụ thể M), histamin - phenergan (thụ thể Hj), histamin
- cimetidin (thụ thể Hị), aldosteron - spừonolacton (thụ thể cần cho trao đổi NaVK* 
ở ống lượn xa), isoproterenol - propranolol (thụ thể P):

Chất chủ vận- 
Chát đối kháng'

Hoạt tinh

R = Thụ thể
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Có khi sử dụng kiểu tương tốc này để giải độc thuốc. Ví dụ:
Đe chống độc hoặc để cai nghiện morphin (hoặc heroin, các opiat khốc), ta 

dùng naloxon (tiêm) hoặc naltrexon (uống) để đôi kháng ỏ thụ thể morphinic:

Q

H

Là diện phảng kỵ nuớc gắn với nhân thơm của opiat, 
phối hợp với một vị trí gắn chứt phenol;
Là khoang thu nhận nhân phenanthren cùa opiat;
Là vị trí anion, liên kết với chứt amin của cấu trúc.

Ỡ T
Morphin

(Chất chủ vận)

f ỳ

Naltrexon
(Chát đối kháng)

Morphin coi như chìa khóa để mở khóa (thụ thể), còn naloxon, naltrexon là 
b à n  ta y  b ị t  c h ặ t  lỗ khó a .

2.1.2. Không cạnh tranh

Châ't đối kháng có thể tác động lên thụ thể ở vị trí khác với chất chủ vận; chất 
dôi kháng làm cho thụ thể biến dạng (thụ thể dị dạng), qua đó, thụ thể sẽ giảm ái lực 
với chất chủ vận.

-  Ví dụ, một sô'chất kháng histamin ở thụ thể H, (như astemizol):

Chất chủ vận - E Luồng kích thích Hoạt tính

Chất đối kháng
R = Thụ thể
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-  Ví dụ khác về tác dụng đôi kháng không cạnh tranh ở thụ thể:
Thuốc lợi niệu nhóm thiazid làm tăng glucose máu, nên làm giảm tác dụng hạ 

đường huyết của insulin và của thuốc chông tiểu đường (uô'ng), khi đó cần điều 
chỉnh liều lượng.

Tác dụng kháng sinh của thuốc khống sinh nhóm P-lactam là ở pha phân bào 
của vi khuẩn (ức chế sự tổng hợp vách tế  bào vi khuẩn), tác dụng này bị hạn chế 
một phần nếu dùng penicilin phối hợp với tetracyclin, sulíamid, cloramphenicol, vì 
những thuốc sau là kìm khuẩn, làm chậm sự phân bào.

Bảng 4. Một số vi dụ về Tưang tác dược lực học, tạo tác dụng đối kháng

Thuốc tương tác Thuốc chiu ảnh hưỏng Kết quả của tương tác
Vitamin K Uống thuốc chống đông Tác dụng chống đông bị ảnh hưởng
Caíein, theophylin, cà phê, nước chè Thuốc ngủ, an thần Giảm buồn ngủ
Corticoid Thuốc hạ glucose máu Giảm tác dụng chống tiểu đường
Thuốc chống rối loạn tâm thẩn (loại 
có tác dụng phụ gây Parkirtson)

Levodopa, carbidopa Giảm tác dụng chống Parkinson

2.2. Tương tác hiệp đồng

2.2.1. Hiệp đồng ỏ cừng thụ thể
Ví dụ khi dùng kháng sinh cùng nhóm aminoglycosid vối nhau. Trong thực tế, 

không dùng cách phối hợp này.

2.2.2. Hiệp đổng trực tiếp, nhưng khác thụ thể

Dùng thuốc mê cùng thuốc giãn cơ cura, khi đó tính vận động của cơ cùng bị ức 
chế bởi thuốc mê (cơ chế trung ương) và bỏi cura trên bản vận động (cơ chế ngoại biên).

P ro p ra n o lo l h iệ p  đồn g  trự c  tiế p  c ù n g  q u in id in  ch ố n g  lo ạ n  n h ịp  tim , n h ư n g  
khác thụ thể: propranolol phong bế p, thuốc kia làm ổn định màng tế  bào cơ tim. 
Phối hợp thuốc hạ huyết áp vối thuốc lợi niệu để chữa tăng huyết ốp cũng là hiệp 
đồng trực tiếp, nhưng khác thụ thể. Aspirin dùng cùng dẫn xuất coumarin (như 
warfarin) làm tăng tác dụng chống đông máu: aspirin chống kết dính tiểu cầu, còn 
warfarin ức chế tổng hợp các yếu tô' đông máu.

Clopromazin (aminazin) là ví dụ rất điển hình của tác dụng hiệp đồng trực 
tiếp: aminazin không chứa đựng tác dụng của những thuốc khác, nhưng lại làm 
tăng rấ t rõ tiềm lực của chúng (potentiation), ví dụ khi phôi hợp aminazin với thuốc 
mê, thuốc giảm đau, rượu, thuốc tê, cura, thuốc ngủ, an thần, chống động kinh 
hậu quả của tương tác này có khi rấ t nghiêm trọng.

2.2.3. Hiệp đổng vượt mức (tưang tác có lợi)

Acid folic là coenzym giúp tạo nên cốc base purin, thymin và các acid amin 
cần cho tông hợp DNA, RNA và protein là những nguyên liệu cần cho vi khuẩn phát 
triển. Sulíamid cùng với trimethoprim (hoặc pyrimethamin) ức chế hai loại enzym 
khác nhau ở hai khâu khác nhau, nhưng trong cùng một quá trình tổng hợp acid
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tetrahydroíolic. Hai loại thuốc đó dùng chung sẽ hiệp đồng vượt^nức, tương tác cộ 
lợi (chứ không phải một phép cộng thông thường), mạnh hơn hẳn khi dùng đơn độc 
từng loại. Đó là nguyên tắc tạo nên công thức thuốc kháng khuẩn như Bactrim (co- 
trimoxazol; Biseptol; tức là sulfamethoxazol + trimethoprim) hoặc chống sốt rét 
như Fansidar (sulíadoxin + pyrimethamin) có hiệu lực cao:

DNA RNA

Trong một số trường hợp cần thiết nhất định, phối hợp (nhưng không trộn lẫn) 
các kháng sinh P-lactam vối aminoglycosid (như streptomycin, gentamicin...) cũng 
cho tóc dụng hiệp dồng vượt mức: ngoài tác dụng kháng sinh cùa chính nó, thl 
Ị3-lactam (do ngăn cản tổng hợp vách vi khuẩn) còn tạo điều kiện để aminoglycosid dễ 
xâm nhập vào bên trong tế  bào vi khuẩn để tiêu diệt vi khuẩn ngay tận "sào huyệt".

Tuy nhiên khi phôi hợp thuốc nhóm cephalosporin vối thuốc nhóm 
aminoglycosid cho tác dụng hiệp đồng vượt mức, nhưng gây tương tác mức độ 4 
(phối hợp nguy hiểm), do đó chỉ sử dụng phối hợp này trong một sô' trường hợp 
nhiễm khuẩn nặng do Klebsiella spp.,Enterobacter spp.,Proteus spp..Providencia 
spp,,Serratia spp,, Pseudomonas aeruginosa, Haemophilus influénzae và cần theo 
dõi chức năng thận của ngưòi bệnh (lượng nước tiểu, creatinin mán)

Acid clavulanic và sulbactam là hai phân tử P-lactam, tuy có tác dụng kháng 
sinh rấ t yếu nhưng lại có ái lực mạnh vối P-lactamase. Kết hợp một p-lactam vối 
acid clavulanic hoặc sulbactam cho tác dụng hỗ trợ có lợi vì enzym P-lactamase bị 
ức chế tạo điều kiện cho P-lactam được bền vững để phát huy tác dụng. Ví dụ:

Acid clavulanic + amoxicilin = Augmentin
Acid clavulanic + ticarcilin = Timentin
Sulbactam + ampicilin = Unasyn.
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Phôi hợp riíampicin với isoniazid cũng là hiệp đồng vượt mức: tương tác này 
vừa có lợi (làm tăng khả năng diệt trực khuẩn lao), vừa dễ gây phản ứng có hại (gây 
rối loạn chức năng gan).

Bảng 5. Một số ví dụ vê Tương tác dược lực học, tạo tác dụng hiệp đóng

Cách phối hợp Kết quà của tương tác
Kháng cholinergic + kháng cholinergic 
(thuốc chống Parkinson, butyrophenon, 
phenothiazin, chống trầm cảm ba vòng...)

Tăng tác dụng kháng cholinergic; Đột quỵ khi 
găp nóng hoặc ẩm; Ruột ỳ co bóp, bệnh tâm 
than do ngộ độc, khô miệng hỏng răng, nhin mờ, 
sốt... (cần đặc biệt tránh dùng ỏ người cao tuổi)

Thuốc hạ huyết áp + thuốc gây giảm 
huyết áp (thuốc giãn mạch, phenothiazin, 
chống đau thắt ngực)

Tăng tác dụng làm hạ huyết áp; Giảm huyết áp 
tư thế đứng

Thuốc ức chế TKTƯ + thuốc ức chế TKTƯ 
(rượu, thuốc chống nôn, kháng histamin, 
thuốc an thẩn gây ngủ, giải lo, giảm đau, 
chống loạn thần...)

Làm giảm kỹ năng tâm thẩn - vận động, giảm 
tỉnh tảo, buồn ngủ, sững sờ, suy hô hấp, hôn 
mê, mệt mỏi, tử vong. Đặc biệt, tránh dùng cho 
người cao tuổi.

Methotrexat + co-trimoxazol Tạo nguyên hổng cầu khổng lồ ở tủy xương do 
đối kháng acid folic

Thuốc độc vòi thận * Thuốc độc với thận 
(gentamicin hoặc streptomycin, hoặc 
tobramycin dùng củng cephalothin)

Tăng độc tính với thận

Thuốc phong bế thần kinh - co* thuốc có 
tác dụng phong bế thần kinh - co (như 
kháng sinh aminoglycosid)

Tăng phong bế thần kinh - cơ; Chậm bình phục; 
Kéo dài sự ngừng thỏ

Thuổc chứa /c + thuốc lợi niệu giữ K' 
(spironolacton, triamteren)

Tăng rõ K7máu

Giữa các thuốc chống viêm không sleroid 
với nhau

Tăng tác dụng không mong muốn (như loét dạ 
dày - tá tràng)

Thuốc lợi niệu quai (turosemid, acid 
etacrynic) + aminoglycosid.

Tăng độc tính với tai (do thuốc lợi niệu làm thay 
đổi thành phần điện giải của nội dịch ỏ tai trong).

Thuốc làm tăng calci máu (hoăc làm giảm 
kali máu) + glycosid trợ tim

Tăng hiệu lực và độc tính của glycosid trợ tim

II. TƯƠNG TÁC THUỐC . THỨC ĂN

1. Ảnh hưỏng của thức ăn tđi động học, tác dụng và độc tính của thuốc
1.1. Thút ăn làm thay đổi pH của dạ dày

Khi đói (sáng sớm), dạ dày chứa ít dịch, pH rất acid (1,7 - 1,8); Khi no, pH dạ 
dày tăng đến > 3 tùy thuộc chế độ ăn. Thuốc sẽ thay đổi hấp thu tùy thuộc pH: 
trong bữa ăn no, aspirin phân cực nhiều hơn lúc đói, nên giảm hấp thu ở dạ dày.

Sự tháo sạch của dạ dày có ảnh hưởng tới tốc độ di chuyển thuốc: khi no, 
thuốc mất 1 - 4 giò để cùng thức ăn thoát khỏi dạ dày, nhưng lúc đói, thời gian này 
chỉ là 10 - 30 phút.
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Khi no, thuốc sẽ nằm lâu ỏ dạ dày, hậu quả xấu hay ảnh hưởng tốt tùy loại 
thuốc:

-  Với thuốc ít hấp thu ở dạ dày, thì nằm lâu ở dạ dày sẽ làm chậm hấp thu ở 
ruột non. Thuốc nào kết hợp được với những thành phần của thức ăn ở dạ 
dày để tạo phức khó tan, thì sẽ giảm cường độ hấp thu ở ruột, ví dụ các 
tetracyclin tạo chelat với cation calci (Ca2*) trong sữa hoặc với magnesi 
(Mg2*), sắt (Fe3+), nhôm (Al3*) và với các cation hóa trị 2 và 3 khác nằm 
trong thức ăn.

-  Với thuốc mà kích thước các hạt có ảnh hưỏng tới cưòng độ hấp thu (như 
griseofulvin, nitroíurantoin, spironolacton...), thì nên dùng trong bữa ăn, vì 
lúc đó dạ dày tăng tiết dịch và khối lượng thức ăn nhào nặn giúp những 
hạt thuốc được trộn đều.

-  Thuốc nào tan mạnh trong lipid và do đó hấp thu tô't hơn, thì nên dùng 
trong bữa ăn giàu lipid, ví dụ sulfamid, phenytoin, griseoíulvin...

-  Thuốc nào mà độ tan kém (như propoxyphen) thì sẽ tan tốt hơn khi ăn no.
-  Dạng viên bao tan trong ruột sẽ bất lợi khi uô'ng lúc no.
-  Thuốc nào ít bền ỏ pH acid (như ampicilin, erythromycin...) sẽ dễ bị hủy 

trong bữa ăn, vì nằm lâu â dạ dày.

1.2. C h ế  ổộ ăn

Chế độ ăn thiếu protid, lipid và nărig lượng sẽ làm giảm hoạt tính cytochrom 
P1M. Ngược lại, chế độ ăn giàu protid làm tăng chuyển hóa thuõc qua gan, do làm 
tăng tổng hợp enzym chuyển hóa thuốc. Bữa ăn sẽ làm tăng lưu lượng máu qua 
gan, tức làm tăng lượng thuốc qua gan và tăng chuyển hóa ban đầu (íírst - pass 
metabolism) như vối morphin, nhiều hormon, thuốc phong bế beta... Bữa ăn có thể 
hủy hoại vi khuẩn ruột, làm ảnh huỏng tới chuyển hóa của một sô' thuổc qua ống 
tiêu hóa.

Chế độ ăn thiếu một sô' khoáng như thiếu kẽm (Zn2+), calci (Ca2*), magnesi 
(Mg2*) cũng cản trở chuyển hóa thuốc. Thiếu vitamin c  làm giảm hoạt tính của 
enzym chuyển hóa thuốc (tỷ lệ cao những tác dụng không mong muốn của thuốc ỏ 
người bệnh cao tuổi có thể có liên quan tới sự hao hụt vitamin c  trong cơ thể).

Nhiều thuốc có ảnh hưởng tới sự thèm ăn, làm tăng (hoặc giảm) glucose máu, 
tăng (hoặc giảm) lipid máu, giảm chuyển hóa protid, giảm hấp thu thức ăn:

-  Tăng thèm ăn: Insulin, hormon steroid, hormon giáp trạng, sulíonylurea 
(chống tiểu đường), kháng histarain Hi, một sô'thuốc tâm thần.

-  Giảm thèm ăn: Glucagon, indomethacin, morphin, cyclophosphamid, 
glycosid trợ tim...

-  Tăng glucose máu: Các opiat, phenothiazin, lợi niệu thiazid, probenecid, 
phenytoin...

-  Giảm glucose máu: Sulíamid, aspirin, thuốc phong bế beta, phenylbutazon, 
barbiturat...

27



-  Giảm lipid máu: Aspirin, L-asparaginase, colchicin, dextran, fenfluramin, 
glucagon, phenindion, sulfĩnpyrazon...

-  Tăng lipid máu: Thuốc uô'ng ngừa thai (loại estrogen - progestogen), 
hormon vỏ thượng thận, aminazin, rượu ethylic, thiouracil, vitamin D...

-  Giảm chuyển hóa protid: Tetracyclin, cloramphenicol...
-  Giảm hấp thu thức ăn: Clortetracyclin, phenindion, indomethacin, 

methotrexat...

1.3. Nhiéu thuốc còn có tuơng tác với chuyến hóa vitamin và kim loại ưong cơ  thế

Nhiều thuốc khi dùng phải kiểm tra  lượng Na+, K+ trong chê độ ăn, như dùng 
lợi niệu, corticoid, lithi, glycosid trợ tim.

Thuốc lợi niệu (đặc biệt nhóm thiazid) và corticoid gây thiếu hụt K \ sẽ làm 
tăng nguy cơ loạn nhịp tim nếu dùng glycosid trợ tim. uống dài ngày thuốc nhuận 
tràng cũng gây hao hụt K+. Cortisol, aldosteron, desoxycorticosteron, thuốc uống 
ngừa thai (chứa estrogen-progesteron), phenylbutazon gây tích nước và Na*.

Sulíonylurea chống tiểu đường, phenylbutazon, cobalt, lithi cản trở sự xuất 
nhập iod ò tuyến giáp. Thuốc uống ngừa thai làm giảm hàm lượng Zn2+ và tăng 
Cu2* trong huyết tương. Dùng corticoid dài ngày có thể gây loãng xương.

Rượu ethylic cản trở hấp thu vitamin B]. Isoniazid là chất đối kháng với 
vitamin B6 và pp. Rượu ethylic, thuốc uống ngừa thai ức chê hấp thu acid folic. 
Nhiều người bệnh dùng dài ngày thuốc chống động kinh (phenytoin, phenobarbital, 
primiđon, các phenothiazin...) sẽ có hàm lượng thấp acid folic trong huyết thanh và 
trong hồng cầu, có thể bị thiếu máu hồng cầu to.

Colchicin, rượu ethylic, thuốc uống ngừa thai cản trở hấp thu vitamin B12 qua 
ông tiêu hóa. Thuốc chống đông máu loại coumarin làm hao hụt vitamin D.

Phối hợp thức ăn chứa nhiều tyramin (pho-mát. rượu vang đỏ. chuôi, bia, gan 
gà, gan ngỗng...) vói thuốc ức chế mono amino oxydase (MAOI) sẽ làm cho tyramin 
không giáng hóa được, gây tăng tiết catecholamin làm co mạch đột ngột, lên cơn 
tăng huyết áp kịch phát, có thể tử vong ("hội chứng phó -mát", "cheese syndrome").

2. Ảnh hưởng của thức uống tới động học, tác dụng và độc tính của thuốc
2.1. Nước (H,0)

Nước giúp thuốc chóng tới tá tràng là nơi thuốc dễ hấp thu. Nước làm tăng 
tan rã dạng bào chế, tăng độ tan hoạt chất, thúc đẩy sinh khả dụng của thuốc, như 
vói amoxicilin, theophylin.

Thuốc chỉ lưu lại tại thực quản 5 giây nếu uống kèm lOOmL nước; nhưng nếu 
uống thuốc với quá ít nước hoặd không dùng nước, thì thuốc lưu tại thực quản, có 
thể gây loét tại chỗ, làm thay đổi động học của thuốc. Ngoài ra, còn một sô' nguyên 
nhân thuận lợi, như có cản trỏ lưu thông trong thực quản (khối u, hẹp thực quản, 
thực quản bị chèn ép từ ngoài, thực quản trì trệ lười co bóp), cần  dặn dò người bệnh 
uống thuốc với 100 mL nước, ở tư thế đứng trong 10 phút, nhất là vối những thuốc
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dễ gây loét thực quản, như các tetracyclin (kể cả doxycyclin, minocyclin), chế phẩm 
chứa sắt (Fe3+), chứa kali, aspirin, thuốc chông viêm steroid và không steroid, 
clindamycin, theophylin, các biphosphonat (alendronat, risedronat...) v.v...

Nưóc uống còn là vị bổ trợ không thể thiếu được trong nhiều trường hợp điểu 
trị, như chữa gút, nhiễm khuẩn đường tiết niệu hoặc giúp tăng thải thuốc qua nước 
tiêu (sulíamid, cyclophosphamid...).

Một sô' thuốc khác cần uốhg với nhiều nước là amoxicilin, penicilin V, 
erythromycin (ethylsuccinat, propionat), ketoconazol...

2.2. Sõa
Sữa chứa calci caseinat, tạo được phức hợp, do đó làm giảm tác dụng của 

nhiều thuốc, như tetracyclin (kể cả doxycyclin, minocyclin), cefalexin, Augmentin, 
lincomycin, clindamycin, muôi Fe, atenolol...

Sữa chứa nhiều lipid giúp các thuốc ưa lipid dễ tan, nhưng làm chậm khuếch 
tán của những thuốc nào có hệ sô' phân tán dầu /nước cao. Sữa làm giảm sinh khả 
dụng của penicilin V, theophylin, một số cephalosporin. Sữa có pH khố cao, nên 
làm giảm sự kích ứng dạ dày của một sô' thuổc acid.

2.3. Cà phê, nước chẻ, cacao, chocolat

Cà phê, nước chè, cacao, chocolat chứa caíein, theophylin, gây hưng phấn thần 
kinh trung ướng, nên có tương tốc (hiệp đồng hoặc đối kháng) với nhiều thuôc khác. 
Thuổc hạ sốt giảm đau (aspirin, paracetamol...) tăng tác dụng khi uô'ng cùng cà phê, 
nước chè. Do lợi niệu, nên cà phê, nước chè giúp nhiều chất tăng đào thải qua nưóc 
tiếu. Cà phê, nước chè làm giảm hấp thu và giảm tác dụng của alendronat.

Có thuốc, như aminazin, haloperidol, trộn lẫn vối cà phê, nước chè sẽ có tương 
kỵ kết tủa, nên giảm hấp thu khi uống. Mặt khác, nhiều thuốc làm tăng độc tính 
của cà phê và theophylin: Phối hợp cà phê, nước chè với thuốc ức chế mono amino 
oxydase (MAOI) gây nhức đầu, tăng huyết áp. Cimetidin, uống thuốc ngừa thai sẽ 
ức chế chuyên hóa cafein và theophylin ở gan, làm tăng độc tính của cà phê, nưóc 
chè (mất ngủ, bồn chồn, mê sảng...).

2.4. Rượu ethylic

Liều cao rượu gây co thắt hạ vị, làm chậm sự tháo sạch dạ dày, nên làm giảm 
tốc độ hấp thu, giảm sinh khả dụng của diazepam, penicilin V, các vitamin ở ruột. 
Ngược lại, khi uống cùng rượu, có thuốc (như glycerin trinitrat, một sô' 
benzodiazepin...) lại tăng hấp thụ vi tăng hòa tan và lưu lượng máu ở ruột tăng lên 
sau khi uống rượu.

Rượu kích ứng đường tiêu hóa, làm tảng tính thấm của một sô' thuốc mà lúc 
thường rấ t khó thấm, như kháng sinh aminoglycosid, thuốc chống giun sán.

Ở người nghiện rượu, albumin huyết tương sút kém làm cho nhiều thuốc khó 
gắn vào albumin huyết tương, do đó tăng phân bô' vào các mô. Rượu làm thay đổi
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tính thấm của màng, giúp một sô' thuốc dễ khuếch tán, như thuôc thần kinh trung 
ương (benzodiazepin, levodopa, methaqualon) có thể gây rối loạn tâm thần. Khi đó, 
lưu lượng tim tăng lên do uống rượu, làm cho thuốc càng dễ khuếch tán, độc tính 
càng tăng.

Nghiện rượu gây cảm ứng enzym chuyển hóa thuốc ở gan, làm tăng chuyển 
hóa và giảm tác dụng của nhiều thuốc khác, như barbiturat, phenytoin, 
carbamazepin, meprobamat, tolbutamid, propranolol...

Nhưng nếu thỉnh thoảng uống rượu, thì rượu lại ức chế chuyển hóa và làm 
tăng tác dụng (tăng độc tính) của một sô' thuốc khác, như diazepam, clordiazepoxid, 
phenytoin, carbamazepin, meprobamat, propoxyphen, phenobarbital, tolbutamid 
và dẫn xuất sulíonylurê, thuốc kháng vitamin K, tetracyclin, INH...

Những thuốc sau dãy củng không được uống cùng rượu, vì sẽ gây tương tác có hại:

Ketoconazol, hydralazin, prazosin, captopril, enalapril, ramipril, atenolol, 
bisoprolol, labetalol, sotalol, oxprenolol, acebutol, lithi, levodopa, dẫn xuất biguanid 
chống tiểu đưòng, thuốc kháng acid...

III. TƯƠNG TÁC THUỐC . TRẠNG THÁI BỆNH LÝ
Một số trạng thái bệnh lý, một số thuốc chính cấm dùng  hoặc p h ả i dùng  

thận  trọng.

1. Mang thai
-  Ba tháng đầu của thai kỳ hoặc người nghi có thai: Thuốc chống gián phân 

(cyclophosphamid, methotrexat, vinblastin, busulfan, clorambucil...), 
nhiều thuốc chống nôn (cyclizin, meclozin, dimenhydrinat...), thuốc chống 
động kinh, chống sốt rét, thuốc nhuận tràng chứa podophylin, penicilamin, 
thalidonúd, thuốc chông trầm cảm loại ba vòng, lithium, íurosemid, 
rifampicin, triraethoprim (trong co-trimoxazol), pyrimethamin, thuốc 
chống tiểu đưòng...

-  Trong suôi thai kỳ: Kháng sinh nhóm aminoglycosid, kháng giáp trạng 
tổng hợp, hormon sinh dục, chất làm đồng hóa protein, iod liều cao hoặc 
dùng lâu, các tetracyclin, vitamin A liều cao, vaccin ...

-  Trong ba tháng cuôĩ của thai kỳ (nhất là khi sắp chuyển dạ): Thuốc gây mê, 
thuốc ngủ, kháng vitamin K, indomethacin, aspirin, thuốc an thần giải lo, 
chế phẩm thuốc phiện, thuốc gây metHb hoặc gây vàng da ở trẻ sơ sinh ...

2. Suy mạch vành
-  Thuốc làm tăng công năng tim: Loại adrenergic, amphetamin, thuốc chống 

cao huyết áp, các xanthin (cafein, theophylin), hormon giáp trạng Qiều 
cao), levodopa, ketamin, một sô'thuốc giãn mạch ...

-  Thuốc gây giảm oxygen cơ tim: Thuốc liệt hạch, thuốc giảm glucose máu 
(liều cao) ...
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3. Suy tim
Propranolol, verapamil, thuốc làm hạ calci/mốu (mithramyóin...), thuốc gây 

mê, dịch truyền làm tăng ốp lực thẩm thấu, thuốc chứa ion Na+, thuốc gây tích lũy 
nưỏc và Na+, thuốc ngủ, an thần giải lo (khi lưu lượng tim rất thấp), corticoid, 
ACTH, dẫn xuất phenylbutazon, thuốc độc vối cơ tim, thuốc tương tác với điều trị 
suy tim (tiêm tĩnh mạch calci, thuốc gây hạ kali máu, Li*...).

4. Người theo chế dộ ăn không muối
Thuốc chứa Li*, truyền tĩnh mạch thuốc chứa Na+, thuốc long đòm chứa natri 

(natri benzoat, natri citrat...), thuốc kháng acid đường tiêu hóa chứa natri 
bicarbonat hoặc dinatri phosphat...

5. Tăng huyết áp
Một số thuốc gây mê, thuốc làm tăng huyết áp cấp tính, như khi bắt đầu dùng 

loại adrenergic, reserpin, a-methyldopa (Aldomet) hoặc dùng clonidin khi kết thúc 
điểu trị mạn (như thuốc uống ngừa thai, corticoid, ACTH), thuốc chứa natri, 
sulpirid, lithi...

6. Suy gan
Thuốc ngủ, an thần giải lo, thuốc an thần kinh, kháng histamin Hj, thuốc dễ 

làm chảy máu (aspirin, salicylat, kháng vitamin K, heparin, loại tiêu ííbrin); thuốc 
gây loét ông tiêu hóa (thuốc chông viêm, reserpin); thuốc độc vối gan (thuốc chống 
gián phân, halothan, thuốc ức chế MAO, INH dùng cùng riíampicin, ethionamid, 
Aldomet, vitamin A liều cao) ...

7. Viêm hoặc loét ống tiêu hóa
Acid e th a c ry n ic , th u ố c  ch ô n g  v iêm , th u ố c  dễ là m  c h ả y  m á u  (a sp ir in , ea licy la t, 

indomethacin, thuốc chống đông, loại tiêu ííbrin, reserpin...).

8. Động kinh
Thuốc hồi sức hô hấp (nikethamid, long não, cardiázol, doxapram ...), 

amphetamin và dẫn xuất, thuốc tê (liều cao), dẫn xuất phenothiazin kháng H,, 
thuốc làm chảy máu (có thể gây chấn thương sọ), thuốc chống co giật, chốhg động 
kinh có tương tác với điện não đồ (như barbiturat, benzodiazepin...), thuốc an thần 
kinh, liều cao penicilin (tiêm tĩnh mạch), reserpin, liều cao theophylin, thuốc chốhg 
trầm cảm loại ba vòng, strychnin ...

9. Nghiện rượu
Thuốc ngủ, an thần giải lo, an thần kinh, thuốc kháng histamin Hh thuốc 

chống trầm cảm loại ba vòng, thuốc ngủ gây rối loạn tâm thần (glutethimid, 
methaqualon, meclaqualọn), thuốc gây thiếu vitamin (như ethionamid, INH, 
protionamid, dihydralazin, piperazin làm giảm vitarain B6 gây co giật); thuốc làm 
thiếu vitamin B, làm trầm trọng một sô' bệnh thần kinh ngoại biên ở người nghiện
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rượu, uống kháng sinh phổ rộng (tetracyclin, cloramphenicol, ampicilin, sulíamid), 
thuốc gây thiếu acid folic làm thiếu máu nguyên hồng cầu khổng lồ (như 
methotrexat, thuốc chống động kinh, pyrimethamin, trimethoprim, triamteren), 
thuôc gây phản ứng vận mạch (clopropamid, metronidazol, tolbutamid, 
cephalosporin...) hoặc gây nhiễm acid lactic (như pheníormin), thuốc mà chuyển 
hóa bị thay đổi bởi rượu ethylic.

Ờ người nghiện rượu, cần tránh mọi thuốc nguy hiểm cho người động kinh, 
suy gan, người loét dạ dày - tá tràng.

10. Suy thận
Kháng sinh aminoglycosid, penicilin G, carbenicilin (liều cao tiêm tĩnh mạch), 

kháng sinh polypeptid, thuốc sát khuẩn đường tiết niệu (như nitrofurantoin), EACA, 
thuốc gây tè, cloramphenicol, thiamphenicol, glycosid trợ tim, acid ethacrynic, 
furosemid, thuổc ức chê trao đổi ở ống lượn xa (như spironolacton, triamteren), thuốc 
làm tăng K* máu, thuốc làm giảm glucose máu (sulíamid chông tiểu đưòng), làm 
nhiễm acid lactic (biguanid), dẫn xuất thủy ngân (Hg), mithramycin, chế phẩm 
bismuth (Bi), dẫn xuất phenacetin, sulfamid kìm khuẩn, succinylcholin ...

11. Tiểu đường
Thuốc mang thêm ose (glucose, ửuctose), thuổc làm tăng glucose máu 

(corticoid, ACTH, uống thuốc ngừa thai, thuốc lợi niệu thiazid, furosemid, 
phenytoin, một sô' thuốc chống gián phân), thuốc gây nhiễm acid chuyển hóa (thuốc 
ức chế p, thuốc ức chế MAO, sulíamid, perhexilin), thuốc kháng sinh như các 
tetracyclin, ampicilin, cloramphenicol; corticoid và ACTH, thuốc ức chế miễn dịch.

Thuốc tương tác vâi điểu trị đái tháo đưòng làm tăng tiềm lực tác dụng giảm 
glucose máu, như:

-  Vái insulin : K hông dù n g  thuõc ức  c h ế  p, thuôc ức c h ế  MAO, su líam id , perhexilin .

-  Với sulíamid chống tiểu đường: Ngoài những thuốc kể trên với insulin, 
không dùng phenylbutazon, aspirin, salicylat, thuốc kháng vitamin K.

12. Suy hô hấp
Thuốc ức chế trung tâm hô hấp (chế phẩm thuốc phiện, nalorphin, barbiturat, 

thuốc an thần giải lo); thuốc ngăn cản dẫn truyền thần kinh cơ (kháng sinh 
aminoglycosid, d-tubocurarin, colistin, polymyxin B, các tetracyclin, aminazin, 
trimethadion, penicilamin, succinylcholin...); thuốc dùng lâu gây xơ hóa phổi (thuốc 
chống gián phân, mecamylamin, nitrofurantoin, oxy (Oj[) nồng độ cao dùng lâu, 
phenytoin, cao tuyến yên nhỏ mũi...), thuốc làm co phế quản, nhất là ở ngưòi hen và 
viêm phế quản (loại ức chế p, kích thích p, cholinergic, N-acetylcystein, loại giải 
phóng histamin) ...

13. Người bí đái
-  Ở nam giới: Các androgen và loại đồng hóa protein.
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-  Ở cả hai giới'. Loại kháng cholinergic (atropin và cùng loại, thuốc chống 
Parkinson loại kháng cholinergic trung ương, thuốc kháng histamin H], 
thuốc an thần kinh (như loại phenothiazin), chống trầm cảm ba vòng, 
thuốc liệt hạch (như Arfonad)...

14. G locom

-  Ở người glocom mạn: Corticoid, ACTH.

-  ở  người glocom góc mông mắt - giác mạc đóng: Atropin (nhỏ mắt hoặc toàn 
thân), thuốc kháng cholinergic, thuốc liệt hạch Aríonad..., loại adrenergic 
(tại chỗ và toàn thân), dẫn xuất amphetamin ...

15. Người ả ngoài nắng nhiều, ả nhiệt độ cao, đang sốt
-  Tiếp xúc nhiều với ánh nắng: Thuốc có độc tính khi gặp ánh sáng (như ban 

đỏ ở nơi của thân thể tiếp xúc với ánh sáng).
-  Thuốc bói ngoài: Thuốc sát khuẩn chứa halogen (hexaclorphen, 

bithionol...), dẫn xuất hắc ín (benzen, toluen, anthracen...), một sô' chất 
màu (eosin, xanh methylen, íluorescein...), một sô' thuốc chống nấm, một 
số thuốc kháng histamin (promethazin, diphenhydramin...).

-  Thuốc dừng bên trong cơ thể: Doxycylin, dẫn xuất phenothiazin, thuốc 
kháng histamin Hj, thuốc an thần kinh, kháng vitamin K, amiodaron, 
sulíamid, acid nalidixic...

-  Thuốc gây dị ứng do ánh sáng (nhạy cảm với ánh sáng): Sulíamid, dẫn 
xuất phenothiazin, thuốc sát khuẩn chứa halogen, một sô' chất màu, 
griseoíulvin, quinin ...

-  Thuốc gây quá tải sắc tô'melanin: Uô’ng thuốc ngừa thai.
-  Tiếp xúc uỡi nhiệt độ cao: Thuốc kháng cholinergic (loại atropin), thuốc lợi 

niệu, thuốc làm tăng thân nhiệt (loại amphetamin, thuốc hồi sức hô hấp, 
thuốc chông trầm cảm loại ba vòng, aspirin, salicylat, cinchophen, thuốc 
ức chế MAO, thuốc an thần kinh, theophylin, chì (Pb) (vì khi đó Pb hấp 
thu không đúng lúc, gây ngộ độc).

-  Người đang sốt: Mọi thuốc gây rối loạn thần kinh - tâm thần.

Hà Nội, tháng 7 nám 2006 

GS.TSKH.Hoàng Tích H uyền
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P h ầ n  h a i

NỘI DUNG TƯƠNG TÁC THUỐC 
VÀ CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH

ACAMPROSAT
Thuốc có tinh tiết acid gamma amino butyric, 

dùng trong cai rượu

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

ACAMPROSAT viên nén bọc 333mg 
Aotal viên nén bọc 333mg

CHỦ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Cần theo dõi: mức độ 1
Thời kỳ cho con bú: Chưa có dữ liệu chính xác, không cho con bú trong khi 
điều trị.
Thời kỳ mang thai: Chưa có dữ liệu chính xác, không dùng thuốc này 
trong ba tháng đầu thai kỳ.

ACETORPHAN
Thuốc chống tiêu chày, chống tiết dịch ruột do ức chếenkephalinase.

Cúc enkephalin có tác dụng chống tiết dịch thuần tuý ở ruột. Acetorphan 
được dùng trong điều trị triệu chứng các trường hợp tiêu chày cấp tính ỏ 

người trưởng thành. Tránh dùng thuốc quá một tuần lễ

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

ACETORPHAN nang lOOmg 
Tiorfan nang lOOmg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chi định: mức độ 4
Thời kỳ cho con bú, trẻ còn bú, trẻ em, người mang thai: Thận trọng 
vói một thuốc mới còn thiếu các dữ liệu trong y văn.
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ACICLOVIR
Thuốc kháng virus

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

ACICLOVIR viên nén 200 mg; kem bôi da 5%; 3%; thuốc mỡ 5% tuýp 5 g 
Acyclovir Denk viên 200 mg 
Acyclovir Stada kem bôi 50mg/g 
Acyclovir Stada viên nén 200mg, 400mg; 800mg 
Avircrem 5% kem bôi da
Cyclovax kem bôi da và viên nén 200mg, 400mg, 800mg
Cyclovir 3% kem da tuýp 5 g
Cyclovir viên nén 200 mg
Hacyclor kem bôi da 50mg/g
Herperax viên Ijén 200mg
Herperax 5% thuốc mỡ tuýp 5 g
Herpevir viên nén 200mg
Herpex viên nén 200mg
Herpex 5% kem bôi
Lovir viên nén 400mg
Mediclovir mô tra mắt
Medovir 200 mg viên
Medovir kem bôi 5%
Napharax kem bôi 5%
Sudo Acyclovir thuốc md 50mg/g 
Vacrax thuốc mõ 50mg/g 
Virucid viên nén 800mg 
Zoraxin viên nén 200mg

- Zovirax viên nén 200mg; 800mg, md tra  mắt 3%

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Thận trọng: múc dộ 2
Người cao tuổi: Liều lượng phải thích ứng vối người cao tuổi. Phải theo dõi 
chức năng tạo máu và thận.

36



cầ n  theo dõi: mức độ 1
Thời kỳ cho con bú: Aciclovir qua được sữa mẹ. Chưa hoàn toàn chứng 
minh được tính không độc của thuốc đôi với trẻ em bú sữa mẹ.
Thời kỳ m ang thai: Aciclovir qua nhau thai. Đã được dùng cho ngưòi mang 
thai, đặc biệt nữ mắc hecpet đưòng sinh dục, để giảm nguy cơ lây nhiễm đối 
với trẻ. Cần phải khẳng định thêm tính không độc của thuôc.
Các trường  hợp khác: Có tiền sử quá mẫn cảm với aciclovir.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
Acid valproic

Phân tích: Nồng độ trong huyết thanh của acid valproic có thể giảm, làm 
giảm tác dụng. Tương tác muộn. Cơ chê chưa rõ.
Xử lý: Cần giám sát người bệnh vê tác dụng điểu trị của acid valproic khi 
bắt đầu hoặc ngừng điều trị acyclovir. Điểu chỉnh liều acid valproic khi cần.

H ydantoin (phenytoin)

Phăn tích'. Nồng độ trong huyết thanh của phenytoin có thể bị giảm, làm 
giảm tác dụng. Tương tác xảy ra muộn. Cơ chế chưa rõ.

- Xử lý: Giám sát cẩn thận ngưòi bệnh vể thay đổi tác dụng của phenytoin 
khi bắt đầu hoặc ngừng điểu trị acyclovir. Điều chỉnh liều của phenytoin 
khi cần.

Theophylin

Phân tích: Nồng độ trong huyết tương của theophylin có thể tăng, làm tăng 
tác dụng dược lý và tác dụng không mong muốn. Tương tác chậm. Cơ chế có 
khả năng ức chế chuyển hoá oxy - hoá của theophylin.

- Xử lý: Giám sát cẩn thận nồng độ trong huyết tương của theophylin và theo 
dõi các tác dụng có hại trong khi phôi hợp với acyclovir. Điều chỉnh liều 
theophylin nếu cần.

Zidovudin

Phăn tích: Tác dụng không mong muôn, như ngủ lịm và suy nhược do một cơ 
chế còn chưa biết.

Tương tác cần theo dõi: mức độ 1 
Probenecid

- Phăn tích: Probenecid có thể làm tăng nồng độ của acyclovir trong huyết thanh, 
làm tăng tác dụng điều trị và tác dụng không mong muốn. Tương tác xảy ra 
nhanh. Cơ chê Probenecid có thể cản trỏ bài tiết acyclovir qua ông thận.
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- x ử  lý. Liều lượng của acyclovir và valacyclovir có thể cần phải giảm nếu 
xuất hiện nhiễm độc acyclovir.

ACID ASCORBIC
Acid ascorbic và natri ascorbat được chỉ định để dự phòng và điều trị thiếu hụt vitamin c. 

Thiếu hụt này do thiếu dinh dưỡng vã có thể gáy bệnh scorbut à  giai đoạn cuối.
Acid ascorbic tham gia mrỊnh vào các phản ứng oxy hoá - khử ở tê bào

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

ACID ASCORBIC

Acti-5
Aronamin
Ascormin ống tiêm 500mg/5mL
Ascortonyl ống uống 5mL (kèm K và Mg aspartat)
Aspirin c
Aspirin UPSA-Vitamin c 
ASS+ c Pharmavit 
Ca-C 1000 Sandoz viên sủi 
Calcium Corbière c  1000 DPP 
Calcium Corbière Vitaminè 
Cal-C-vita viên sủi 
Callimon viên sủi 
Cegrovit viên sủi 
Celaskon viên sủi
Ceelin-thuốc giọt uống lOOmg/lmL; siro 100mg/5mL
Cevita ống tiêm 500mg/5mL
Cevita ống tiêm 100mg/2mL
C-Vitamin Pharmavit viên sủi
Cyclo 3 forte viên
Effemol gói thuốc
Fervex cốm
Gluco c  viên nén
Igatan nang
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Laroscorbine ống tiêm 1000mg/5mL
Laroscorbine viên sủi lg
My vita -  vitamin c  viên nén sủi 75mg
Plusssz-vitamin c  viên nén sủi 60mg
Polytonyl enfant dung dịch uổng
Rutin c  viên nén
Soda c  gói bột
Solucetyl viên sủi
Upsa c  viên nén sủi 1 g
Vita c  viên nén lOOmg
Vita-Cal c  viên sủi
Vitamin c  dung dịch tiêm 10 % ống 5 mL; 500 mg/5mL
Vitamin c  ống tiêm dung dịch 5 % ống 2 mL
Vitamin c  Oberlin cốm pha dung dịch, gói 1000 mg
Vitamin c  Oberlin viên nén
Vitamin c  viên nén 100 mg; 500 mg
Vitamin c  viên sủi bọt 1000 mg
Vitamin c  Bil dung dịch tiêm

DẠNG PHỐI HỢP

Ca-C 1000 Sandoz-viên nén sủi 
Oalnium Oorbière vitamin ông uống 5mĩ,
Gluco c  viên nén ngậm
Rutin c  viên nén
Upsa C-calcium viên nén sủi

PHỐI HỢP TRONG CÁC DẠNG CHỨA NHIỀU VITAMIN

Astymin forte và Astymin Liquid 
Brivita (viên sủi vị cam)
Cebitex-C 300 
Centovit 
Enervon c  
Homtamin
My Vita multivitamin viên sủi
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Orange multivitamin viên sủi 
Opssi multivitamin viên sủi 
Plusssz multivitamin viên sủi

PHỐI HỢP VỚI THUỐC GIẢM ĐAU

Ametlu + c  
Efferalgan-vitamin c

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC
Côn nhắc nguy cơ/lọi ích: mức độ 3

Thiếu h ụ t GgPD: Đối với ngưòi bệnh thiếu hụt G6PD, có nguy cơ tan máu.
Sỏi thận: Tránh dùng vitamin c  liều hàng ngày vượt quá lg  khi có sỏi thận 
(làm giảm pH ỏ thận).

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4
A lopurinol hoặc dan chất

Phăn tích'. Dùng acid ascorbic thường xuyên vối liều cao làm acid hoá nước 
tiểu và có thể làm kết tủa tinh thể urat ở thận.

- Xử lý'. Ở người bị gút, nên tránh làm acid hoá nưóc tiểu và thường được 
khuyến cáo dùng nước khoáng kiềm để tạo thuận lợi cho các tinh thể urat 
được hoà tan.

Các chất kiềm  hoá nước tiểu

Phân tích: Acid ascorbic là thuốc acid hoá nước tiểu. Khi dùng các thuốc 
kiểm hoá nước tiểu, pH nưốc tiểu sẽ bị trung hoà khi dùng vitamin c  liều 
cao (trên 2g).

- Xử lý: Trong một số trường hợp điểu trị, có thể cần phải theo dõi pH nước 
tiểu bằng giấy thử acid-base. Nếu cần kiềm hoá nước tiểu, cần tránh phối 
hợp với vitamin c.

Sulíam id  kháng khuẩn

- Phăn tích: Nguy cơ kết tủa ở đường tiết niệu khi dùng vitamin c liều cao 
(trên 2g, tương tác lý - hoá về lý thuyết, cần phải chứng minh trên thực tể).

Xử lý: Theo dõi pH nước tiểu (đo pH bằng giấy chỉ thị). Nếu cần kiềm hoá 
nước tiểu, tránh kê đơn cùng vói vitamin c. Thông báo cho ngưòi bệnh biết
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nguy cơ này và yêu cầu tạm ngừng dùng vitamin c  liều cao trong khi điểu 
trị bằng sulíamid.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
Barbituric

Phân tích: Dùng đồng thời thuốc này với vitamin c  sẽ tăng đào thải acid 
ascorbic.
Xử lý: Nhu cầu vitamin c  ỏ người bệnh điểu trị lâu dài bằng barbituric (thí 
dụ: động kinh) tăng lên, nên có thể kê đơn bổ sung vitamin c. cần  lưu ý 
người bệnh hay tự ý dừng vitamin c, do đó kê đơn hay phát thuốc phải lưu ý 
điều này.

Deferoxam in

Phăn tích: Dùng acid ascorbic hàng ngày với liều cao hơn 250 mg cùng với 
deferoxamin có thể làm hư hại khả năng tạo phức của deíeroxamin, từ đó 
làm tăng độc tính của sắt đối với mô, đặc biệt mô tim, có thể dẫn tới tim 
mất bù.
Xử lý: Không kê đơn dùng đồng thòi vitamin c  đôi vâi ngưòi bệnh điều trị 
bằng deferoxamin. Khuyên không tự ý dùng vitamin c. Chú ý người bệnh 
cao tuổi điều trị bằng deferoxamin.

Prim idon hoặc dẫn chất

Phăn tích'. Dùng các thuốc này đồng thòi với acid ascorbic làm tăng thải acid 
ascorbic.
Xử lý: Nhu cầu vitamin c  ở người bệnh điểu trị lâu dài bằng nhang thuốc 
này (thí dụ người động kinh) tăng lên, nên có thể bổ sung vitamin c. cần 
nhớ ngưòi bệnh hay tự ý dùng vitamin c.

Thuốc chẹn  beta (propranolol)

Phân tích: Tác dụng dược lý của propranolol có thể bị giảm. Cơ chế có thể do 
giảm hấp thu propranolol.
Xử lý: Giám sát đáp ứng lâm sàng của người bệnh và điều chỉnh liều khi cần. 

Tuong tác cần theo dõi: mức độ 1 
Fluphenazin

Phân tích: Tác dụng dược lý và điều trị của fluphenazin có thể bị giảm. 
Tương tác xảy ra muộn. Cơ chê chưa rõ.

- X ử lý: Không cần phải xử lý. Giảm dần liêu fluphenazin nếu cần.
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Thuốc uống ngừa thai

Phân tích'. Acid ascorbic làm tăng nồng độ trong huyết thanh của estrogen 
chứa trong viên thuốc, có thể gây ra các tốc dụng không mong muốn. Tương 
tác xảy ra muộn. Cơ chế tăng khả dụng sinh học của thuốc uô'ng ngừa thai 
do acid ascorbic làm tổn hại đến chuyển hoá thuốc ngừa thai.
Xử lý: Nếu có tác dụng có hại xảy ra, có liên quan đến estrogen, nên nghĩ 
đến khả năng do phôi hợp với acid ascorbic.

Warfarin

- Phăn tích: Tác dụng chông đông máu của warfarin có thể bị giảm. Cơ chê 
chưa rõ.

- Xử lý: Không cần can thiệp trừ khi người bệnh dùng một liều lớn (>5-10g/ 
ngày) acid ascorbic.

ACID CHENODESOXYCHOLIC HOẶC DẪN CHẤT
Acid này là thành phần cấu tạo bình thường cùa mật. Khi uống, 

thuốc có thể làm tan sỏi cholesterol ở túi mật với điều kiện 
là sỏi trong suốt với tia X (sỏi không vôi hoá)

CÁC THUỐC TRONG NHÓM
ACID CHENODESOXYCHOLIC viên nén bọc 250mg 

Chenodex viên nén bọc 250mg

ACID uRSODESOXYCHOLIC nang 200mg

Ursolvan nang 200mg 
Bio-clean (phôi hợp) viên bao đưòng

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chỉ định: mức độ 4
- Thời kỳ mang thai: Do đã thấy độc tính với gan của thai ở khỉ Rhesus.

Cân nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3
Bệnh đại tràng : Acid chenodesoxycholic dễ hấp thu ở ruột non. Có thể có 
phần không được hấp thu, sẽ gây bài tiết nước và các chất điện giải ở đại 
tràng. Khi đó thưòng xảy ra tiêu chảy, nên chống chỉ định dùng thuốc này ở 
những người có bệnh đại tràng. Tuy nhiên, acid ursodesoxycholic không kích 
ứng niêm mạc đại tràng nên có thể dùng được.
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Suy gan: Sự tạo thành acid lithocholic do các vi khuẩn ở ruột có thể dẫn đến 
tăng vừa phải và nhất thời các transaminase.
Các trường hợp khác: Chống chỉ định dùng loại này khi có bệnh tổn 
thương thực thể ở ruột do nguy cơ tiêu chảy.

Cần theo dõi: mức độ 1
Thời kỳ cho con bú: Do thận trọng 

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Cãn nhắc nguy co / lọi ích: mức độ 3
A m inosid uống; cholestyram in; estrogen  hoặc thuốc ngừa thai 
estroprogestogen; íibrat; progestogen hoặc dẫn chất; thuốc kháng aeid  
đường uống hoặc than hoạt

Phăn tích: Acid ursochenodesoxycholic làm tăng tỷ lệ acid mật/ cholesterol. 
Khi lập lại cân bằng giữa các thành phần của mật, thuốc có thể góp phần 
làm thoái triển những sỏi mật cholesterol. Tạo phức vối acid 
ursodesoxycholic (khi dùng cùng vối cholestyramin và cốc kháng acid), hoặc 
làm tăng sự bão hoà của mật (khi dùng cùng với estrogen, progestogen, 
íĩbrat, neomycin uông) sẽ làm giảm hoạt tính của acid ursodesoxycholic.
Xử lý: Điều trị bằng acid ursodesoxycholic phải dài ngày (từ 6 tháng đến 1 
năm). Cần tránh không phôi hợp với những thuốc làm giảm tác dụng của 
acid ursodesoxycholic (như cholestyramin, các kháng acid, estrogen, 
progestrogen, íìbrat, neomycin uông), trừ khi thuốc phối hợp chỉ dùng trong 
thòi gian rất ngắn để tránh thất bại trong điều trị.

Tương tác cần theo dõi: mức dộ 1 
Ciclosporin

Phân tích: Acid ursodesoxycholic làm tăng hấp thu và tăng nồng độ trong 
huyết thanh của ciclosporin ỏ một sô' người bệnh, nhưng không dự đoán 
trước được. Acid ursodesoxycholic có vẻ không tương tác với ciclosporin.

- Xử lỷ. Thông tin còn hạn chế. cần  thận trọng giám sát tác dụng khi thêm 
hoặc ngừng acid ursodesoxycholic ở ngưòi đang điều trị bằng ciclosporin, để 
điều chỉnh liều ciclosporin khi cần.

C iproỉloxacin

- Phân tích: Nồng độ trong huyết thanh của ciproAoxacin có thể bị giảm khi 
phôi hợp vối acid ursodesoxycholic. Cơ chế chưa rõ.

- Xử lý: Tuy thông tin còn ít (một trường hợp được báo cáo), nhưng cần phải 
giám sốt tương tác này với bất cứ một kháng sinh quinolon nào khi phối hợp.
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ACID CROMOGLYCIC HOẶC THUỐC TƯƠNG Tự
Tác dụng chống dị ứng bằng cách ức chế sự mất hạt 

ở các dưỡng bào và các bạch cẩu ưa base

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

ACID CROMOGLYCIC dung dịch nhỏ mắt 2%; dung dịch phun mũi 2,8mg/l,4ml 

Cromal
Opticron dung dịch nhỏ mắt 2%
Stadaglicin (nhỏ mắt) 20mg/mL 
Stadaglicin (xịt mũi)

NEDOCROM1L bột để bơm hít 2mg/lọ 

Tilade bột để bơm hít 2mg/lọ

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cần theo dỏi: múc dộ 1
- Thời kỳ mang thai: Vì thận trọng, không dùng trong ba tháng đầu của 

thai kỳ.

ACID F0LIC HOẶC DẪN CHẤT
V itam in  chông th iếu  m áu thuộc nhổm  vi ta m in  fí

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

ACID FOLIC

- Adofex (nang phối hợp)
Apo-Folic (viên nén 5mg)

- Astymin fort (nang phối hợp)
- Astymin liquid (siro phối hợp)

Bioíer (viên nén nhai phối hợp)
Centrivit (viên phối hdp)
Femaxx (nang phối hợp)
Ferlin (thuốc giọt và siro phôi hợp)
Ferovit (nang phối hợp)



Hepatoglobine 
Homtamin (nang phối hợp)
Moriamin forte (nang phối hợp)
Natalvit
Obimin (viên nén phõì hợp)
Oramin
Plenyl
Plusszjunior 
Plussz Multivitamin 
Polyamine forte 
Promin
Previt (viên sủi phổi hợp)
Revigin Ginseng plus
Saferon
Siderfol
Siderplex
Tardyíeron B<j viên nén bọc 35mg (phôi hợp với sắt sulfat và vitamin o  Az-vital 
Tropic (viên nén sủi bọt phối hợp)
Vitacap (nang phối hợp)

ACID FOLINIC nang 15mg; dung dịch tiêm 3mg/ lmL; 30 mg / 3 mL; 5 mg/5 mL 
Calcium íblinat “Ebevve” nang 15mg 
Calcium íolinat “Ebewe” dung dịch tiêm 3mg/ lmL 
Calcium íolinat “Ebewe” dung dịch tiêm 30mg/3mL 
Leucovorin dung dịch tiêm 3mg/ 1 mL 
Leucovorin dung dịch tiêm 5mg/ 5raL

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Cân nhắc nguy co / lọi ích: mức độ 3

M ethotrexat

Phân tích: Methotrexat là chất đối kháng của acid folic, do ức chế 
dihydroíòlat reductase. Tương tác càng có ý nghĩa nếu dùng liều cao và điều 
trị dài ngày.

- Xử lý: Áp dụng tương tác này trong trường hợp quá liều methotrexat, dùng 
aeid íolinic (calci íolinat) thay cho acid folic.
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Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2
Barbituric; prim idon hoặc dẫn chất

Phăn tích: Nguy cơ làm giảm nồng độ thuốc chống động kinh trong huyết 
thanh khi bô sung acid folic. Dùng đồng thời các thuôc này với acid folic có 
thể làm giảm tác dụng chông co giật, do giảm tốc dụng của thuổc chông động 
kinh trên hệ thần kinh trung ương.

- Xử lý: Tăng cưòng theo dõi lâm sàng và sinh học khi điều trị động kinh ở 
người bệnh dùng bổ sung acid folic. Điều chỉnh liều lượng thuốc chống động 
kinh nếu cần, trong và sau khi ngừng acid folic.

Natri valproat hoặc dẫn chất

Phân tích: Ngoài tính chất ức chế hệ thần kinh trung ương, ở đây có sự phối 
hợp acid folic với một thuốc có hoạt tính kháng folic (do ức chế dihydroíolat 
reductase).

- Xử lý: Kiểm tra huyết đồ đều đặn, và khi cần, điểu trị bằng bổ sung acid 
íblimc, đặc biệt với người bệnh dùng natri valproat hoặc dẫn chất với liều 
cao hoặc dài ngày.

Phenytoin

Phân tích-. Phôi hợp acid folic vôi phenytoin gây nguy cơ giảm nồng độ 
phenytoin trong huyết thanh, làm giảm tác dụng chống co giật, do làm giảm 
tác dụng của phenytoin ở hệ thần kinh trung ương.

- Xử lý: Tăng cưòng theo dõi lâm sàng và sinh học trong điểu trị chống động 
kinh ở ngưòi bệnh có dùng bổ sung acid folic. Điều chỉnh liều lượng của 
phenytoin khi cần, trong và sau khi ngừng bổ sung acid folic.

Pyrim etham in hoặc trim ethoprim

Phẫn tích: Tác dụng đối kháng vối acid folic, do ức chế dihydroíolat 
reductase. Tương tác càng quan trọng nếu liều dùng càng cao và điểu trị 
càng kéo dài.

- Xử lý: Kiểm tra huyết đồ thường xuyên. Khi cần, bổ sung acid íolinic (calci 
íolinat), đặc biệt đôĩ với người bệnh dùng pyrimethamin- trimethoprim liều 
cao hoặc điều trị dài ngày.

Thuốc lợi tiểu  giữ kali

- Phăn tích'. Chỉ triamteren trong họ thuốc lợi tiểu giữ kali là có tính đối 
kháng với acid folic, do ức chế dihydroíolat reductase. Tương tác này càng 
quan trọng nếu liều dùng càng cao và điều trị càng dài ngày.

- Xử lý: Kiểm tra huyết đồ và khi cần, cho dùng bổ sung acid íblinic (calci 
íolinat), đặc biệt với người bệnh dùng triamteren liều cao hoặc điều trị dài 
ngày, nhất là trong thời kỳ mang thai.
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Sulfasalazin  hoặc dẫn chất

- Phân tích: Salazosulfapyridin (sulfasalazin) làm giảm hấp thu acid folic 
(khoảng một phẩn ba). Thiếu hụt folat biểu hiện ỏ nồng độ folat trong huyết 
thanh hạ thấp, thiếu máu nguyên hồng cầu khổng lồ, chứng dại hồng cầu và 
chứng tăng hồng cầu lưới. Có khả năng do ức chế hấp thu folat ở ruột.
Xử lý: Khi thấy thiếu hụt folat vê lâm sàng hoặc sinh học, cần bổ sung acid 
íolinic cho người bệnh.

Tương tác cần theo dõi: mức độ 1 
Fluoro - 5 - uracil

Phân tích'. Dùng đồng thòi với acid folinic dưôi dạng calci folinat có thể làm 
tăng tác dụng điều trị và độc tính của íluoro - 5 - uracil.
Xử lý: Có thể dùng đồng thời hai thuốc này, nhưng nếu cần thì hiệu chỉnh 
lại liều lượng. Chỉ kê đơn kết hợp này ỏ cơ sở chuyên khoa cùng với theo dõi 
đều đặn huyết đồ.

ACID FUSIDIC
Kháng sinh diệt khuẩn vù kìm khuẩn, tác dụng trên sự tổng hợp protein 

vù thường được dùng chủ yêu chống tụ cáu

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

ACID FUSIDIC kem bôi da 2%; thuốc mõ 2%; gel tra mắt 1%
Foban kem bói da 2%
Fucicort kem bôi da 2% (phôi hợp vối betamethason)
Fucidin kem bôi da 2%
Fucidin thuốc mô 2%
Fucidin viên nén 250mg natri íusidat 
Fucithalmic gel tra  mắt 1%
Fudikin thuốc mỡ 2%

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chì định: mức độ 4
Tránh dùng acid fusidic theo đường uống trong nhiễm tụ cầu khuẩn đường 
tiết niệu, vì acid íusidic không thải qua nưỏc tiểu.
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Cân nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3
Suy gan: Vì có nguy cơ vàng da, nên cần theo dõi gan ở những người bệnh 
dùng thuốc này.

Thận trọng: múc độ 2
Thời kỳ cho con bú: Một lượng thấp thuốc bài tiết qua sữa mẹ.
Thời kỳ mang thai: Chưa chứng minh được tính không độc ở ngưòi mang 
thai.

Cần theo dõi: Múc dộ 1
Trẻ em: Nguy cơ vàng da nhân não ở trẻ còn bú, do nguy cơ cạnh tranh giữa 
acid fusidic và bilirubin để gắn vào albumin.

ACID HOÁ NƯỚC TIỂU (CÁC CHẤT)
Thuốc có túc (lụng làm hạ thấp pH nước tiểu

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

AMONI CLORID

Chlorammonic viên nén bọc 500 mg 
Atussin (phối hợp) siro 
Benadryl (phôi hợp)
Komix (phối hợp)
Zedex (phôi hợp)

ACID PHOSPHORIC dung dịch uống 2,7 mg/90 mL 

Phosoíorme dung dịch uô'ng 2,7 mg/90 mL

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chi định: múc dộ 4
Loét dạ dày - tá tràng; viêm  dạ dày: Do tính acid của các chất này.
Trường hợp khác: Chống chỉ định dùng một chẫt acid hoá nưóc tiểu ở tế t 
cả những trường hợp nhiễm acid hoặc sỏi urat.

Cần theo dõi: múc độ 1
- Suy gan: Khi suy gan nặng, ion amoni ONH,) bổ sung sẽ không được 

chuyển hoá, và dẫn đến nguy cơ tăng amoniac máu.
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Suy thận: Do ion amoni một phần được thải qua thận, nên có nguy cơ quá 
tải ở gan và trạng thái nhiễm acid tăng clor máu do thận.

TƯƠNG TÁC THUỐC 
Phối họp nguy hiểm: mức độ 4
Sulfam id kháng khuẩn

Phân tích: Phản ứng hoá - lý cho phép giải thích nguy cơ kết tinh sulíamid 
trong ống thận, kéo theo tôn thương thận thực thể. Kết tủa càng rõ khi pH 
khoảng 5. Tương tác này đã được thông báo trong y văn khi phối hợp với 
hexamin.

- Xử lý: Tránh phôi hợp hai thuốc này. Nếu cần phối hợp, phải theo dõi pH 
nước tiểu bằng giấy chỉ thị.

Tưong tác cần thận trọng: múc độ 2
Alopurinol hoặc dẫn chất

Phân tích: Dùng thường xuyên các thuốc acid hoá nước tiểu liều cao có thê 
dẫn đến kết tủa các tinh thể urat ở thận.
Xử lý. Tránh acid hoá nước tiểu ở người bệnh thống phong (gút). Tăng bài 
niệu bằng cho uô'ng nưốc kiềm tính để tạo điều kiện hoà tan tinh thể urat. 
Cần lưu ý đến vitamin c  mà người bệnh hay tự ý dùng. Thông báo cho người 
bệnh thống phong dùng alopurinol biết nguy cơ vitamin c  gây tủa urat. 
Nguy cơ chỉ xuất hiện với liều vitamin c  dùng hàng ngày vượt quá 2g.

Amphetamin hoặc dẫn chất

Phăn tích: Giảm tái hấp thu amphetamin ở ống thận. Các chất acid hoá 
nước tiểu làm tăng thải amphetamin (pH khoảng 5) qua thận. Amphetamin 
là một base thải qua nưóc tiểu. Trong môi trường acid, ít gặp thuốc này ỏ 
dạng không phân cực.
Xử lý: Tương tác có lợi: Acid hoá nước tiểu nhằm tạo điều kiện thải nhanh 
amphetamin khi dùng quá liều. Tương tác có hại cần tránh: Khi điều trị 
bằng amphetamin, có thể thất bại do thải thuốc quá nhanh (nêu acid hoá 
nưóc tiểu) hoặc có thể bị loạn tâm thần do ứ thuốc (nếu kiềm hoá nưốc tiểu).

Barbituric

Phân tích: Tăng tái hấp thu ỏ ông thận, có thể kéo dài tác dụng của 
barbituric và làm xuất hiện độc tính do quá liều.
Xử lý: Nếu cần phôi hợp hai thuốc này, phải hiệu chỉnh liều dùng. Nếu ngưòi 
bệnh có biểu hiện ngủ gà khi dùng hai thuốc này, có khi phải giảm liều 
barbituric sau khi đã đo pH nưốc tiểu bằng giấy chì thị.
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M exiletin

Phăn tích: Acid hoá nưốc tiểu có thể làm tăng thải mexiletin qua thận. 
Tương tác này, nêu trong các tài liệu, cho thấy có những biến đổi vê ý nghĩa 
lâm sàng khi phối hợp thuốc.

- Xử lý: Nếu cần phôi hđp thuốc, phải theo dõi các tác dụng trên lâm sàng, và 
luôn luôn ý thức là có thể có những biến đổi tốc dụng dược lý của mexiletin.

Prim idon hoặc dẫn chất

Phân tích: Làm tăng tái hấp thu ở ống thận.
- Xử lý: Tác dụng dược lý của hai thuốc tăng lên, nên khi cần phôi hợp hai 

thuốc thì phải hiệu chỉnh liều lượng. Đo pH bằng giấy chỉ thị để biết có cần 
hiệu chình liều lượng hay không.

Salicylat

Phân tích: Nồng độ salicylat trong huyết tương tăng do giảm bài tiết qua 
nước tiểu khi phôi hợp với các chất acid hoá.

- Xử lý: Tốc dụng dược lý của thuốc tăng lên, nên khi cần phối hợp thì phải 
hiệu chỉnh liều lượng. Đo pH nước tiểu bằng giấy chỉ thị để biết có cần hiệu 
chỉnh liều lượng hay không.

Thuốc chống trầm cảm ba vòng hoặc thu ốc tương tự

Phăn tích: Thuốc chốhg trầm cảm ba vòng là base, nên các thuốc acid hoá 
nước tiểu có thể làm tăng bài tiết các thuốc đó qua nước tiểu. Ngược lại cốc 
th u ố c  k iể m  h o á  nước tiể u  lạ i  có tá c  d ụ n g  là m  g iảm  b à i t i ế t  ( tạo  đ iểu  k iệ n  tá i  
hấp thu ở ống thận).

- Xử lý: Mặc dầu tương tác này có thể xảy ra theo cơ chế lý - hoá, nhưng hình 
như không có những biểu hiện lâm sàng đống kể.

Thuốc kiềm  hoá nước tiểu

Phân tích: Trung hoà về mặt lý hoá.
- Xử lý-. Phối hợp hai loại thuốc này có thể hợp lý hay không hợp lý tuỳ theo 

mục đích điều trị. Đo pH nưóc tiểu bằng giấy chỉ thị.
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ACTINOMYCIN D
Kháng sinh kìm tê bào

CÁC THUỐC TRONG NHÓM
DACTINOMYCIN lọ bột pha tiêm 0,5mg 

Cosmegen lọ bột pha tiêm 0,5mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhốc nguy co/ lọi ích: mức độ 3
Các trạng thái khác: Người bệnh ung thư: Phải cân nhắc kỹ tuỳ theo 
trạng thái sinh lý - bệnh lý của người bệnh, theo khả năng theo dõi tại chỗ, 
và theo mục tiêu điều trị do nhà chuyên môn ấn định.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân nhắc nguy co / lợi ích: mức độ 3
Các chất ức ch ế  HMG - CoA reductase

Phăn tích: Dùng đồng thời với cốc chất ức chê miễn dịch làm tăng nguy cơ 
xuất hiện tiêu cơ vân và suy thận.
Xử lý: Mặc dầu các trưòng hợp thông báo chỉ liên quan đến lovastatin, 
nhưng nguy cơ vẫn có khả năng xảy ra với simvastatin, pravastatin và các 
s t a t ỉ n  k h á c . N ê n  t r á n h  p h ố i hợp.

D oxorubicin  hoặc dẫn chất

Phân tích'. Một mặt, có nguy cơ tăng độc tính vối máu do ức chế tuỷ xưởng, 
do các tác dụng hiệp đồng, có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt. Mặt khác, đã có 
những thông báo về các trường hợp bệnh cơ tim.
Xử lý: Nếu cần phối hợp, thì với mỗi thuôc phải dùng liều thấp; theo dõi 
chặt chẽ huyết đồ. Khuyến nghị là tổng liều doxorubicin không vượt quá 
450 mg/m2 diện tích cơ thể.

Vaccin sống giảm  độc lực

Phăn tích'. Nguy cơ phát triển nhiễm khuẩn tương ứng với vaccin đã dùng, 
do ức chế miễn dịch của thuôc phối hợp.
Xử lý: Hai loại thuốc này phải dùng cách nhau khoảng 3 tháng đến một 
năm, tuỳ thuộc mức độ ức chế miễn dịch.
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Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2
A lopurinol hoặc dẫn chất; co lch icin  hoặc dẫn chất

Phăn tích . Dactinomycin có nguy cơ làm tăng nồng dộ acid uric trong huyết 
tương.
Xử lý: Cần phải hiệu chỉnh liều lượng của thuốc thông phong để kìm hãm sự 
tăng nồng độ acid uric trong máu.

Carm ustin hoặc dẫn chất; cisp latin  hoặc dẫn chất; ganciclovir; 
m ethotrexat; v in cristin  hoặc thuốc tượng tự

Phăn tích: Nguy cơ tăng độc tính vối máu do ức chê tuỷ xương, do những tác 
dụng hiệp đồng, có thể dẫn tới mất bạch cầu hạt.
Xử lý: Nếu cần phải phôi zhợp thuốc, nên dùng liều thấp với mỗi chất. Theo 
dõi chặt chẽ huyết đồ.

Clozapin

Phăn tích: Nguy cơ tăng độc tính với máu do ức chê tuỷ xương, và do những 
tác dụng hiệp đồng, có thể dẫn tới mâ't bạch cầu hạt. Chỉ riêng đối với 
clozapin đã có thể gây mất bạch cầu hạt nặng, thậm chí tử vong (độc tính 
miễn dịch).

- Xử lý: Tránh phối hợp. Nếu cần phối hợp, phải dùng liều thấp vói mỗi thuốc. 
Với clozapin, không có gì cho phép dự báo xuất hiện mất bạch cầu hạt. Cho 
nên dù phôi hợp hay không, đều phải theo dõi chặt chẽ huyết đồ (như đôi với 
bâ't cứ mọi thuốc kìm tế  bào). Thông báo cho người bệnh khi chỉ sốt nhẹ, 
viêm họng hay loét miệng là phải ngừng dùng thuốc.

Cycỉophosphamỉd hoăc thuốc tương tưj fluoro-6-urncil; intorỉbron 
alpha tái tô hợp; levam isol; procarbazin; thiotepa; thuốc chống ung  
thư: A zathioprin

Phản tích'. Nguy cơ tăng độc tính với máu do ức chế tuỷ xương, do các tác 
dụng hiệp đồng, có thể gây mất bạch cầu hạt.
Xử lý: Nếu có thể, tránh phối hợp. Nếu cần phải phôi hợp, nên giảm liều mỗi 
chất và theo dõi chặt chẽ huyết đồ. Chỉ những thầy thuốc chuyên khoa mới 
kê phôi hợp những thuốc này, và thường phác đồ điều trị đã được quy định.

C yclosporin

Phản tích: Phôi hợp giữa hai thuốc đều có tốc dụng ức chế miễn dịch. Do ức 
chế miễn dịch quá mạnh, có nguy cơ xuất hiện u lympho giả.

- X ử lý: Phối hợp hai thuốc ức chế miễn dịch là điều phải suy nghĩ, tương 
quan giữa nguy cơ/ lợi ích phải cân nhắc tuỳ theo mục đích điều trị. Sự phối 
hợp này chỉ được thực hiện ở cơ sở chuyên khoa và có theo dõi ngưòi bệnh 
thật cẩn thận.
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D antrolen

Phăn tích: Phôi hợp các thuốc có tiềm năng độc với gan (hiệp đồng các tác 
dụng không mong muốn).
Xử lý-. Khi phối hợp hai thuốc độc với gan, hoặc phải theo dõi c h ặ t  chẽ chức 
năng gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin), hoặc nếu có thể, hoãn 
1 trong 2 thuốc đó. cẩn  bảo đảm là người bệnh không thường xuyên uống 
rượu, và không có tiền sử viêm gan virus. Các triệu chứng lâm sàng chủ yếu 
không đặc hiệu: buồn nôn, vàng da... Việc kết hợp xuất hiện ban ngoài da, 
ngứa, hạch to biện minh cho căn nguyên do thuốc. Dựa vào kết quả các test 
sinh học, cần phân biệt nguy cơ xuất hiện viêm gan huỷ tế  bào không hồi 
phục và viêm gan ứ mật hồi phục được sau khi ngừng điều trị.

G lycosid trợ tim

Phân tích: Phôi hợp với một chất kìm tế  bào sẽ kéo theo kém hấp thu 
digitalis khoảng 50%, do thương tổn niêm mạc ruột có thể hồi phục.

- Xử lý: Theo dõi cẩn thận nồng độ digitalis trong huyết thanh trong suốt thời 
gian điều trị.

Interleukin  2 tái tô hợp

Phản tích'. Phối hợp hai thuốc ức chê tuỷ xương.
- Xử lý: Chỉ được dùng Interleukin 2 tái tổ hợp ở cơ sở chuyên khoa do bệnh 

nặng. Các tương tác thuốc phải được cân nhắc vì tấ t cả các chức năng của cơ 
thế cần phải theo dõi thường xuyên. Bắt buộc phải theo dõi huyết đồ.

M ercaptopurin; pentostatin

Fhãn tích: sử  dụng đổng thời hai chất ức chế tuỷ xương có thể gãy các rối 
loạn về máu nghiêm trọng, tuỳ thuộc thời gian điều trị.

- Xử lý: Phối hợp này phải được theo dõi về mặt huyết học.

Penicilam in  hoặc thuôc tương tự

Phân tích: Dùng đồng thòi hai chất ức chế tuỷ xương có thể dẫn đến những 
rối loạn vê máu nghiêm trọng, tuỳ thuộc thòi gian điều trị. Cũng cần phải 
theo dõi chức năng thận.
Xử lý-. Phối hợp này phải được theo dõi vê' mặt huyết học và chức năng thận. 

Phenicol

Phăn tích: Nguy cơ tăng độc tính với máu do ức chế tuỷ xương, do tác dụng 
hiệp đồng, có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt. Chỉ riêng đôì với phenicol đã có 
thể dẫn đến mất bạch cầu hạt nghiêm trọng, thậm chí tử vong (độc tính 
miễn dịch).
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- x ử  lý: Nếu cần phối hợp, dùng liều th ấ p  vói mỗi thuốc. Không thể đoán trước 
xuất hiện mâ't bạch cầu hạt do các phenicol. Theo dõi cẩn thận huyết đồ, 
thực hiện như thường lệ với một chất kìm tế  bào, vẫn có giá trị. Thông báo 
cho ngưòi bệnh là khi chỉ sốt nhẹ, viêm họng hay loét miệng là phải ngừng 
điều trị với các phenicol.

Zidovudin

Phân tích: Phối hợp zidovudin với các thuôc độc khác vói tuỷ đòi hỏi phải rất 
thận trọng. Có nguy cơ thiếu máu hay các rối loạn khác về máu.

- Xử lý: Nếu cần phối hợp, phải theo dõi cẩn thận huyết đồ và nếu cần, phải 
giảm liều.

ALOPURINOL HOẶC DẪN CHẤT
Thuốc chông bệnh thống phong (gút), 

thuốc ức chế tổng hợp aciả uric

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

ALOPURINOL viên nén lOOmg; 300mg
Apo-Allopurinol viên nén lOOmg; 200mg; 300mg 
Domedol viên nén 300mg 
Milurit viên nén lOOmg; 300mg 
Zyloric viên nén lOOmg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Côn nhắc nguy co / lọi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Alopurinol tham gia quá trình chuyển hoá (ức chế 
tổng hợp purin, và gây những bất thường trong chuyển hoá các pyrimidin) 
nên tránh dùng suốt trong thời kỳ cho con bú.

- Thời kỳ mang thai: Alopurinol tham gia quá trình chuyển hoá (ức chế tổng 
hợp purin, và gây những bất thường trong chuyển hoá pynmidin) nên tránh 
dùng trong thời kỳ mang thai.

Thộn trọng khi dùng: mức dộ 2

Suy gan hoặc thận: 3% Bố trường hợp dùng thuốc, có tai biến ngoài da như 
ngứa, ban đỏ và hiếm hơn là mày đay hay phản ứng ngoài da có tróc mảnh; 
các tai biến này thường gặp ở người bệnh suy gan.
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TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4

Acid ascorbic

Phăn tích'. Dùng đều đặn acid ascorbic liêu cao, do làm acid hoá nước tiêu, có 
thê làm kết tủa urat ở thận.

- Xử lý: Với người bệnh thống phong (gút), cần tránh làm acid hoá nước tiểu, và 
khuyên nên tăng lượng nuớc tiểu bài tiết bằng đồ uống có tính kiềm, tạo điều 
kiện cho sự hoà tan cốc tinh thể urat. Người bệnh hay tự dùng vitamin c, nên 
phải cảnh báo người bệnh thông phong điểu trị bằng alopurinol về nguy cơ 
này, nó chỉ xuất hiện với những liều vitamin c  thường ngày vượt quá 2g (có 
sự thay đổi đáng kể pH của nưốc tiểu).

Cân nhắc nguy cơ / lọi ích: mức độ 3 
P en icilin

Phân tích: Nguy cơ cao có phản ứng ngoài da, đặc biệt với những penicilin 
nhóm A (ampicilin). Nguy cở này đặc biệt quan trọng đôi với người bệnh gút. 
Tuy vậy chưa xác định được nguyên nhân của hiện tượng này là do 
alopurinol, hay là do nồng độ acid uric cao trong máu.
Xử lý: Nên tránh phôi hợp thuốc này. Nên tìm một kháng sinh loại khác có 
hoạt phổ tương tự đối với chủng khuẩn gây nhiễm.

Vidarabin

Phân tích: Nguy cơ rối loạn thần kinh, kiểu run, hay rối loạn trong hình 
thành ý nghĩ. Nguy cơ độc với thần kinh và các tác dụng có hại khác, như: 
th iế u  m á u , b u ồ n  nôn , đ a u , n g ứ a .

Xử lý-. Nếu phối hợp thuốc tuyệt đối cần thiết, phải theo dõi lâm sàng.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2 
A sparaginase

Phân tích: Asparaginase làm tăng nồng độ acid uric trong máu.
- Xử lý: Sự phối hợp thuốc chỉ được thực hiện tại bệnh viện. Kiểm tra liều 

lượng thuốc chống gút. Để tránh bệnh sỏi urat, người ta ưa dùng alopurinol 
hơn là các thuốc gây acid uric niệu, chúng có thể gây bệnh thận do urat.

A zathioprin  hoặc m ercaptopurin

- Phân tích: Alopurinol ức chế chuyển hoá oxy hoá của azathioprin, và 
mercaptopurin (do tác dụng ức chế xanthin oxydase, là enzym giáng hoá các 
purin thành acid uric) gây nguy cơ tích luỹ các chất kháng chuyển hoá, gồm 
những base puric.
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x ử  lý: Nếu cần phối hợp thuốc, người kê đơn phải giảm liều chất kháng 
chuyển hoá xuốhg 25 đến 30%.

C yclophospham id hoặc thuốc tương tự

Phăn tích'. Sử dụng đồng thòi alopurinol với cyelophosphamid có thể làm 
tăng tác dụng ức chế tuỷ xương.

- Xử lý: Nếu cần phôi hợp thuốc, cần nhấn mạnh phải theo dõi huyết đồ một 
cách chặt chẽ.

D actinom ycin

- Phân tích: Nguy cơ làm tăng nồng độ acid uric trong huyết tương.
- Xử lý: Có thê phải hiệu chỉnh liều thuốc chống gút để khắc phục sự tăng acid 

uric trong máu.

D oxorubicin hoặc dẫn chất - m elphalan

Phân tích: Dùng đồng thòi một thuốc kìm tế  bào vói một thuốc chông gút 
làm tăng nồng độ acid uric. Ngoài ra, tăng nguy cơ giảm bạch cầu và giảm 
tiểu cầu do hiệp đồng những tác dụng có hại của các thuổc.

- Xử lý: Nên tránh phối hợp các thuốc này, nếu không, có thể thất bại trong 
liệu pháp chữa thống phong.

Pentostatin

Phân tích: Pentostatin có thể làm tăng nồng độ acid uric. Có thể phải hiệu 
chình liều alopurinol để khống chế tăng acid uric trong máu.

- Xử lý: Nên dùng alopurinol (chất ức chế tổng hợp acid uric) thay cho những 
chất gây urat niệu dể tránh nguy cơ bệnh thạn vì urat.

Sulíam id hạ glucose máu

Phăn tích: Alopurinol có thể ức chế bài tiết clorpropamid qua ông thận, do 
đó có thể gây nguy cơ hạ glucose máu nặng, vì làm tăng đáng kể nửa đời của 
cỉorpropamid.

- Xử lý: Cần đặc biệt cảnh giác với ngưòi suy thận dùng hai thuốc này. Theo 
dõi chặt chẽ glucose máu khi bắt đầu, trong thòi gian và khi ngừng điều trị 
với alopurinol. Tương tác này mối chỉ được mô tả vói clorproparaid, còn với 
các sulíamid hạ glucose máu khác thì chưa được nói tới. Tốt hơn hết là ghi 
đơn dùng một thuốc khác chống tiểu đường.

Theophylin  hoặc dẫn chất

- Phăn tích'. Dùng alopurinol liều cao (ít nhất 600mg/ngày) cùng với 
theophylin sẽ kéo theo giảm độ thanh lọc theophylin ở thận và làm tăng 
nồng độ chất này trong huyết thanh.
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x ử  lý: Phải theo dõi chặt chẽ nồng độ theophylin trong huyết thanh, và điểu 
chỉnh liều lượng theo kết quả theo dõi. Các dấu hiệu ngộ độệ theophylin gồm 
buồn nôn, nôn, đau vùng thượng vị, nhức đầu, kích thích, mâ't ngủ, nhịp tim 
nhanh. Hiện tượng co giật nói chung được coi là dấu hiệu chắc chắn do 
nhiễm độc, và có thể là dấu hiệu đầu tiên (đặc biệt ở trẻ em), cần  nhớ là 
theophylin có ranh giới điểu trị thấp.

Thuôc acid hoá nước tiểu

Phăn tích: Dùng thường xuyên các thuốc acid hoá nước tiểu với liều cao có 
thể gây kết tủa các tinh thể urat ở thận.
Xử lý: Với người bệnh thông phong (gút), cần tránh acid hoá nước tiểu. 
Người bệnh hay tự dùng vitamin c, nên phải cảnh báo ngưòi bệnh gút điều 
trị bằng alopurinol về nguy cơ kết tủa urat ở thận, nguy cơ này chỉ xuất hiện 
khi dùng vitamin c  hàng ngày với liều trên 2g (làm tăng pH nước tiểu đáng 
kể). Nên dùng đồ uống tính kiểm để tăng lượng nưốc tiểu bài tiết và tạo điều 
kiện hoà tan các tinh thể urat.

Thuốc lợi tiểu  thải kali; íurosem id hoặc thuốc tương tự

Phân tích: Các chất này làm tăng nồng độ acid uric trong máu và làm giảm 
tác dụng của liệu pháp chống bệnh thống phong (gút).
Xử lý: Tốt nhất nên tránh sự kết hợp các thuốc này vì có thể làm cho liệu 
pháp chữa thống phong thất bại.

Thuốc uống chống đông máu kháng vitam in K

Phăn tích: Tăng nửa đời của thuốc chống đông máu, do ức chế chuyển hoá 
thuốc ở gan (tương tác dược động học về chuyển hoá ở gan).
X ử  lý: NẾU cần phồ'i họp thuỗc, phải theo dồi dểu dạn hơn thời gian Quick và 
tỷ lệ chuẩn quốc tế  (INR) ở người bệnh khi bắt đầu, trong quá trình và khi 
kết thúc điều trị bằng alopurinol. Sau khi đã hiệu chình liều lượng, khuyên 
ngưòi bệnh dùng thuốc đều đặn, vào giờ nhất định. Không ngừng điều trị 
đột ngột hoặc thay đổi cách điều trị mà không có ý kiến của bác sĩ.

Thuốc uống kháng acid hoặc than hoạt tính

Phăn tích: Làm giảm hấp thu alopurinol theo đưòng tiêu hoá, nên làm giảm 
tác dụng của thuốc này.
Xử lý: Cần để một khoảng thời gian từ một đến hai giò giữa lúc uống thuốc 
kháng acid và alopurinol. Nên nhắc lại là thông thường thuốc kháng acid 
được dùng 1 giò 30 phút sau bữa ăn, khi mà ăn là nguyên nhân của sư tăng 
tiêt dịch ở dạ dày. Tương tác này với alopurinol còn cần được khảng định.
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ALPROSTADIL
Prostaglandin E, có tác dụng chù yếu 

trên cơ trơn ông động mạch

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

ALPROSTADIN ống tiêm 10 mg; 20 mg; 0,5 mg/ 1 mL 
Caverject ông tiêm 10 mg; 20 mg 
Edex A ống tiêm 0,5 mg/ 1 mL

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chi định: mức độ 4
Các trạng thái khác: Không tiêm thuốc này trực tiếp vào tĩnh mạch.

Cần theo dõi: mức độ 1
Trẻ em: Dùng thận trọng cho trẻ sơ sinh có nguy cơ chảy máu. Tránh dùng 

cho trẻ sơ sinh suy hô hấp.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Tưong tóc cần theo dõi: mức dộ 1
Thuốc chống tảng huyết áp: Tác dụng giảm huyết áp tăng, cần theo dõi huyết áp.

AMANTADIN HOẶC THUỒC TƯƠNG Tự
Chống Parkinson và khủng virus

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

AMANTADIN nang 50 mg; 100 mg 
Mantadix nang 100 mg 
Contenton nang 50 mg; 100 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Côn nhắc nguy co/lọi ích: múc độ 3
Thời kỳ cho con bú: Do thận trọng, khi chưa có đủ dữ liệu.
Thời kỳ mang thai: Nguy cơ sinh quái thai đáng kể.
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Thận trọng: mức độ 2
T rầm  cảm: Amantadin có thể gây rối loạn thần kinh tâm thần: lú lẫn kèm 
theo ảo giác vể thị giác và thính giác, chủ yếu vào chiều tốì.
Động kinh: Amantadin hạ thấp ngưỡng co giật, và có thể gây cơn động kinh.

Cần theo dõi: mức độ 1
Suy tim : Nguy cơ hạ huyết áp tư thế đứng.
Suy thận : Nguy cơ tích luỹ, do amantadin ít bị chuyển hoá, nên có mặt gần 
như toàn bộ trong nước tiểu dưới dạng còn hoạt tính.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối hợp nguy hiểm: mức độ 4
Thuốc ức ch ế  MAO không đặc hiệu; procarbazin

Phăn tích: Tương tác có thể gây tăng huyết áp không thường xuyên sau khi 
dùng thêm thuốc ức chế MAO, do một cơ chế chưa được biết.

- Xử lý-. Nếu kê đon phối hợp thuốc, cần thận trọng xác định liều lượng và cần 
thông báo cho Trung tâm cảnh giác thuốc tất cả những điều bất thường cho 
phép khắng định một số nhận xét.

Cân nhắc nguy ca/ lại ích: mức độ 3 
Rượu

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng an thần gây buồn ngủ. Một sô' tác dụng tâm thần vận động có thể thây, 
đ ặ c  b iệ t  t ro n g  tu ầ n  đ iề u  t r ị  đ ẩ u  tiên . T ươ ng  tá c  k iể u  dược lực.

Xỏ lý: Tốt hơn là không nên phối hợp, vì người kê đơn không thể đảm bảo 
người bệnh không uông rượu. Nguy cơ an thần gây buồn ngủ đặc biệt nguy 
hiểm với người lái xe và ngưòi đứng máy. Khuyên ngưòi bệnh không dùng 
các chế phẩm có rượu.

Tuong tác cần thận trọng: mức độ 2
Cafein; theophylin  hoặc dẫn chất

Phân tích: Thận trọng trong phôi hợp amantadin với thuốc kích thích tâm 
thần, nhằm tránh những tác dụng hưng thần như dễ bị kích thích, mất ngủ, 
và cả đến loạn nhịp tim.

- X ử lý-. Việc phối hợp thuốc này đòi hỏi phải thận trọng và cảnh giác. Những 
tác dụng không mong muôn xuất hiện cần được chuyển về Trung tâm cảnh 
giác thuốc.
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Kháng h istam in  kháng Hj có tác dụng an thần; thuôc chông trầm  cảm  
bã vong h oặc thuốc tương tự

Phân tích- Amantadin tạo điều kiện xuất hiện các tác dụng lú lẫn và ảo giác 
của các thuôc kháng cholinergic. Chú ý chất ketotifen (Zaditen*) và 
oxadomid (Tinset*) hình như không có tác dụng cholinergic.

- Xử lý'- Nếu nghi ngờ tương tác gây các tác dụng không mong muốn, điểu 
chỉnh lội liều các chất kháng cholinergìc trong khi dùng phối hợp với 
amantadin. Báo cho ngưòi bệnh biết những tác dụng không mong muôn có 
thể xảy ra.

Levodopa

Phân tích: Có thể sử dụng phôi hợp thuốc này trong điều trị bệnh 
Parkinson, nhưng lại cần tránh dùng cho người bệnh tâm thần hay có tiền 
sử bệnh tâm thần.

- Xử lý- Tránh dùng phối hợp thuốc này cho ngưòi bệnh có tiền sử bệnh tâm 
thần và phải hỏi ngưòi bệnh hay những người xung quanh.

P h en oth ia íin

Phăn tích: Amantadin tạo điều kiện xuất hiện các trạng thái lú lẫn và ảo 
giác của các thuốc có tác dụng kháng cholinergic (ở đây là tốc dụng kháng 
cholinergic của các thuốc an thần dẫn chất của phenothiazin).

- Xử lý- Nếu nghi ngờ tương tác gây tác dụng không mong muốn, điểu chình 
liều các thuốc kháng cholinergic khi điều trị đồng thời với amantadin. Thông 
báo cho người bệnh biết những tác dụng không mong muôn có thể xảy ra.

Q uinin hoặc dẫn chất (quinidin)

- Phân tich: Nồng độ trong huyết thanh của amantadin có thể tăng ở nam, 
nhưng không tăng ở nữ. Nguy cơ nhiễm độc amantadin (như thâ't điều, lú 
lẫn) có thể tăng. Tương tác xảy ra nhanh. Cơ chế: Các dẫn chất quinin có thể 
ức chế độ thanh lọc của amantadin ở thận nam giới.

- Xử lý- Gần giám sát các tác dụng có hại về thần kinh khi dùng phối hợp. 

Thuốc cứờní giao cảm  alpha - beta; thuốc cường giao cảm  beta

Phồn tich: Tăng cưòng các tác dụng hưng thần, kéo theo tính dễ bị kích 
thích. niâ't ngủ và hiếm thày hơn là co giật và loạn nhịp tim.
Xử lý Khi dùng các thụốc cưòng giao cảm, phải theo dõi lâm sàng.

T huốc lợi tiêu giữ  kali; thuốc lợi tiểu  thải kali

- Phin tích: Các thiazid lợi tiểu thải kali và triamteren lợi tiểu giữ kali có tác 
dung lồm giảm độ thanh lọc của amantadin ỏ thận, do một cơ chế còn chưa 
biết nên có thể làm tăng độc tính của amantadin.



x ử  lý: Khi phôi hợp thuốc, phải điểu chỉnh liều amantađin cho thích hợp. 
Tương tác này còn cần được xác minh.

Thuốc ức ch ế MAO typ B

- Phân tích: Sự ức chê' đặc hiệu monoamin oxydase typ B dẫn tới kéo dài tác 
dụng của levodopa, giải thích việc kê đơn đồng thời thuốc ức chê MAO tvp B 
vói levodopa. Như vậy, các tương tác giống như các tương tác của levodopa, 
nên đề nghị xem ở mục họ thuốc levodopa. Sự phối hợp thuôc này có thể 
được sử dụng trong điều trị bệnh Parkinson, nhưng người bệnh tâm thần, 
hoặc có tiền sử bệnh tâm thần thì không nên dùng.

- Xử lý: Vì cần tránh phối hợp thuốc này đôi với người bệnh có tiền sử bệnh 
tâm thần, nên cần phải hỏi ngưòi bệnh hoặc hỏi những ngưòi xung quanh.

Trimethoprim; trim ethoprim  -  sulfam ethoxazol

Phân tích: Dùng đồng thời các thuốc đó có thể làm lú lẫn cấp tính. Tương tác 
xảy ra muộn. Cơ chê Amantadin và trimethoprim có thể ức chê độ thanh lọc 
của cả hai thuốc, làm tăng nồng độ huyết thanh của cả hai thuõc.

- Xử lý: Cần giám sát các tác dụng có hại về thần kinh khi dùng phôi hợp.

Tưong tác cần theo dõi: mức dộ 1 
Am phetam in hoặc dẫn chất

Phăn tích: Tuy chưa có trường hợp nào được thông báo, nhà sản xuất 
khuyên nên thận trọng trong việc phối hợp amantadin với chít kích thích 
tâm thần, nhằm tránh những tác dụng hưng thần như tính dễ kích thích, 
m ấ t ngủ , v à  có th ể  cả  loạn  n h ịp  tim .

- Xử lý: Phối hợp thuốc này đòi hỏi phải thận trọng và cảnh giốc, và nếu cần, 
các tác dụng phải được báo về Trung tâm cảnh giác thuốc.

Thuốc kháng cholinergic

Phân tích: Do hiệp đồng các tác dụng không mong muốn, nên cốc tác dung 
kháng cholinergic tăng, làm tăng nguy cơ bí tiểu tiện, khô miệng, táo bón.
Xử lý: Cần ghi nhận những nhược điểm của loại thuốc này. Nếu cần phối 
hợp thuốc, phải thông báo cho người bệnh biết các nhược điểm đó Tránh 
dùng cho ngưòi bị phì đại tuyến tiền liệt và ngưòi tăng nhãn ốp.
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AMINEPTIN
Tlìuốc chống trầm cảm ba vòng, không phủi dẫn chất của imipramin, không phải thuốc 

ức chê MAO, chủ yếu có tác dụng dopamìnergic (tác dụng giống dopamin).

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

AMINEPTIN viên nén lOOmg

Survector viên nén lOOmg 

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy ca/ lợi ích: mức độ 3
Ăn uống - Rượu: Tránh uô'ng rượu khi điều trị.
Suy gan: Nguy cơ viêm gan do cơ chế miễn dịch dị ứng.
Các trạng thái khác: Chứng múa giật Huntington.

Cần theo dõi: mức độ 1
Thời kỳ cho con bú: Bài tiết với lượng thấp vào sữa.
Động kinh: Nguy cơ hạ thấp ngưông gây động kinh.
Thời kỳ m ang thai: Vì chưa có những dữ liệu chính xác.

TƯƠNG TẢC THUỐC

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4
Thuôc ức ch ế  MAO không chọn lọc

Phăn tích: Nguy cơ cơn tăng huyết áp có thể gây tử vong, bệnh về não, co 
giật, sất cao, tử vong.

- Xử lý: Chống chỉ định phối hợp thuốc, ngay cả khi một sô’ chuyên gia muốn 
dùng cho một số ngưòi bệnh kháng lại các liệu pháp khác tại cơ sỏ chuyên 
khoa.

Cân nhắc nguy co / lọi ích: mức độ 3 
Procarbazin

Phăn tích: Nguy cơ rối loạn huyết áp nghiêm trọng do tốc dụng ức chế MAO 
của procarbazin.
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x ử  lý: Chỉ bắt đầu dùng amineptin sau khi đã ngừng dùng procarbazin ít 
nhất 15 ngày. Nếu ngược lại, chỉ bắt đầu dùng procarláazin sau khi đã 
ngừng dùng amineptin hai ngày.

Tương tác cần thận trọng khi dùng: mức độ 2

Carmustin hoặc dẫn chất; dantrolen; estrogen hoặc thuốc tránh thai 
estro-progestogen; griseofulvin; isoniazid hoặc thuốc tương tự; macrolid; 
m ethotrexat; natri valproat hoặc dẫn chất; progabid; rifampicin; thuốc 
gây mê bay hơi chứa halogen

Phăn tích: Phối hợp các thuốc có tiểra năng độc vói gan (hiệp đồng các tác 
dụng không mong muôn).
Xử lý: Khi cần điều trị bằng hai thuốc độc vối gan, thì hoặc phải theo dõi 
chặt chẽ chức năng gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin) hoặc 
hoãn dùng một trong hai thuốc đó nếu có thể. Phải đảm bảo là người bệnh 
không thường xuyên uổng rượu và không có tiền sử viêm gan virus. Những 
triệu chứng lâm sàng chính không đặc hiệu là buồn nôn, sốt, vàng da... Nếu 
bị ban đỏ ngoài da, ngứa và hạch to thì có nhiều khả năng là do thuốc. Tuỳ 
theo kết quả test sinh học, cần phân biệt nguy cơ xuất hiện viêm gan tiêu tê 
bào không hồi phục vỏi nguy cơ viêm gan ứ mật hồi phục được sau khi 
ngừng điều trị.

G luthetim id hoặc thu ốc tương tự; ỉluoxetin; interferon alpha tái tổ  hợp; 
kháng h istam in  k hán g HK có tác dụng an thần; m ediíoxam in; reserpin; 
thuốc chống trầm  cảm  ba vòng hoặc các chất tương tự; thuốc chủ vận  
của  m o rp h in .

Phăn tích: Tăng các tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, ức chế hô hấp 
và hạ huyết áp. Ngoài ra, nếu đã bị phụ thuộc thuốc thì phôi hợp hai thuốc 
có thể làm tăng thêm nguy cơ phụ thuộc thuốc.
Xử lý: Phải tính đến nguy cơ này để điều chỉnh liều lượng hai thuốc cho 
thích hợp, nếu cần phôi hợp hai thuốc, phải nghĩ đến giảm tỉnh táo ở ngưòi 
lái xe và ngưòi đứng máy. Khuyên người bệnh không uống rượu và dùng các 
chế phẩm có rượu.

Interleuk in  2 tái tổ  hợp

- Phân tích: Mục tiêu chính là điều trị ung thư tuyến thận (adenocarcinoma). 
Interleukin cũng có tính độc với gan, nên đây là sự phối hợp hai thuốc có 
tiềm năng độc với gan.
Xử lý: Chỉ được thực hiện kết hợp này ở cơ sở điều trị chuyên khoa. Dùng 
interleukin 2 đòi hỏi phải theo dõi thường xuyên. Như vậy, trong trường hợp 
này, mọi thứ phải quyết định theo trạng thái chung của người bệnh. Khi 
phô'i hợp hai thứ thuốc độc vối gan, phải, hoặc theo dõi chặt chẽ chức năng
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gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiểm, bilirubin), hoặc hoãn dùng một trong 
hai thuốc nếu có thể.

O xaflozan

Phân tích’. Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tảng tác 
dụng an thần gây buồn ngủ (tương tác dược lực).

- Xử lý: Phải tính đến nguy cơ trên để hiệu chỉnh liều lượng của hai thuốc. 
Phải nghĩ đến giảm tỉnh táo ở người lái xe, ngưòi đứng máy. Khuyên không 
uống rượu và dùng các chế phẩm có rượu.

Thuốc chống nấm dẫn xuất im idazol

Phân tích: Phối hợp hai thuốc có tiềm năng độc vối gan.
- Xử lý: Amineptin dùng một mình, có thể gây phản ứng miễn dịch dị ứng ở 

gan, hồi phục được sau khi ngừng điều trị. Với các thuốc chông nấm dẫn 
chất của imidazol, hoặc phải theo dõi chặt chẽ chức năng gan (ASAT, ALAT, 
phosphatase kiềm, bilirubin), đặc biệt vói ketoconazol, hoặc nếu có thể, hoãn 
dùng một trong hai thuốc. Phải đảm bảo là người bệnh không thường xuyên 
uống rượu và không có tiền sử viêm gan virus. Các triệu chứng lâm sàng 
chính trên không đặc hiệu là buồn nôn, sô't, vàng da... Sự xuất hiện ban đỏ 
ngoài da, ngứa và hạch to nói lên có nhiều khả năng do thuốc.Căn cứ các 
test thử sinh học, phân biệt rõ nguy cơ xuất hiện viêm gan tiêu tê bào không 
hồi phục với viêm gan ứ mật hồi phục được sau khi ngừng điều trị.

Viloxazin

Phân tích'. Tăng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác dụng an 
thần gây buồn ngủ (tương tác dược lực).
X ử  lý: P h ả i  t ín h  đ ế n  n g u y  cơ n ày  đổ đ iể u  c h ỉn h  liổu  lượng  h a i  c h ổ t cho th íc h  
hơp, nếu cần sự kết hợp này. Phải nghĩ đến giảm tình táo ỏ người lái xe và 
người đứng máy. Khuyên không uô'ng rượu và dùng các chế phẩm có rượu.

Tương tác cần theo dỏi: mức độ 1 
A m phetam in hoặc dẫn chất

Phân tích: Tác dụng đôi kháng: có thể làm tăng tính hung hãn ở người 
nghiện amphetamin.

- Xử lý-. Tính đến tương tác dược lực này để định ra mục đích điều trị chính. 
Khuyên gặp lại thầy thuốc nếu thấy điều trị kém kết quả.

M ethadon

- Phăn tích: Tăng tốc dụng ức chế hệ thần kinh trung ương gây an thần buồn 
ngủ mạnh, có hại đặc biệt với người lái xe hay đứng máy.
Xử lý: Phải tính đến tăng cường tác dụng an thần buồn ngủ khi kê đơn thuốc 
và phải có lòi khuyên thích hợp.
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AMINOGI.YCOSID (NHÓM KHÁNG SINH)
(Đườiig loàn tlián lioặc tụi chỗ)

KHÁNG SINH CHỦ YẾU KÌM KHUÂN
Chú ý: Sự hấp thu aminoglycosid (aminosid) dùng tại chỗ có thể trong một số 

hoàn cảnh (liều cao, tổn thướng thực thể) gây nên những nguy cơ tương tác tương 
tự như khi dùng aminoglycosid đưòng tiêm.

CÁC THUÔC TRONG NHÓM

AMIKACIN lọ tiêm 500 mg/2mL; 250 mg/2mL; 500 mg/4mL; 1000 mg/2mL 
Acemycin lọ bột pha tiêm 500 mg/2mL 
Amikacin lọ bột pha tiêm 250 mg/2mL 
Amikacin dung dịch tiêm 250mg/mL 
Amikaye lọ bột pha tiêm 250 mg/2mL
Amiklin lọ bột pha tiêm 50mg/lmL; 250mg/2mL và 500 mg/4mL
Biodacyna lọ bột pha tiêm 250mg/2mL; 500mg/2mL; lg/4mL
Kupramickin ống tiêm 500mg/2mL
Likacin dung dịch tiêm truyền 250mg/2mL; 500mg/2mL
Mikin lọ bột pha tiêm 500 mg/2mL
Minakin lọ bột pha tiêm 500 mg/2mL
Opekacin lọ bột pha tiêm 100mg/2mL; 500mg/2mL
Selemycin 250mg/mL

FRAMYCETIN thuôc nhỏ mắt 31500 IU; dung dịch nhỏ mũi 1,25%

Frakidex thuôc nhỏ mắt 31500 IU
Soíramycin dung dịch nhỏ mũi 1,25% íramycetin phối hợp với Naphazolin

GENTAMICIN ống tiêm 80 mg/2mL; 40 mg/2mL; thuốc mõ tra mắt 3%; dung dịch 
nhỏ mắt 3 mg/10 mL

Betnovate-GM-kem bôi 0,1% gentamicin sulíat + betamethason và miconazol 
Genoptic liquiíĩlm dung dịch nhỏ mắt 0,03%
Gentacyne 40 ông tiêm 40 mg/2 mL 
Gentacyne 80 ống tiêm 80 mg/2mL 
Gentagram ống tiêm 40 mg/2mL



Gentamycin sulfat ổng tiêm 40 mg/2mL; 80 mg/2mL 
Gentamycin thuốc mỡ tra mắt 3%
Gentaraycin thuốc nhỏ mắt dung dịch 0,3%
Gentamycin B.J. ông tiêm 40 mg/lmL; 80 mg/2mL 
Gentamycin 80 uphace
Gentamycin FI Pharma ống tiêm 80mg/2mL, thuốc nhỏ mắt 3%/5mL 
Progara ống tiêm 80 mg/2mL
Infectoflam: thuốc nhỏ mắt 15mg gentamicin + íluorometholon/ lọ 5mL 

mỡ tra mắt 15mg gentamicin + íluorometholon/ tuýp 4g 
Servigenta 80 ông tiêm 80 mg/2mL

NEOMYCIN mỡ tra mắt 340.000 IU/100 g

Cébémycine mõ tra mắt 5 g (Neomycin 3.400 IU/lg)
Cébémycine dung dịch nhỏ mắt lọ 10 mL (Neomycin 340.000 IU/100 mL) 
Dicortineff dịch nhỏ mắt, nhỏ tai 25mg neomycin sulfat 
Flucort - N kem bôi da 15g (5mg neomycin sulfat/lg)
Izac viên ngậm 2,5mg (phôi hợp)
Lobacin viên ngậm 2,5mg (phôi hợp)
Lorinden-N kem bôi da 15g (5mg neomycin sulfat/lg)
Neodexa thuốc nhỏ mắt, nhỏ mũi (neomycin 17.000 IU/5mL)
Nemydexan thuốc nhỏ mắt, nhỏ mũi, nhỏ tai (neomycin 17.000 IU/5mL) 
N eo -Z e rg y n an  v iê n  đ ặ t  âm  đ ạo  65000  IU /v iê n  (phổi hdp)

Neomycin Diamant dung dịch nhỏ mắt 3500 IU/mL 
Neomycinum mô tra mắt 0,5% (tuýp 3g)
Neo-Tergynan viên đặt âm đạo (neomycin sulfat 65000 IU/viên)
Polydexa thuốc nhỏ tai 1% neomycin sulíat lọ 5mL; lOmL 
Polydexa nasal (thuốc nhỏ mũi)
Polygynax viên đặt âm đạo (neomycin sulfat 35000 IU/viên)

NETILMICIN dung dịch tiêm 100 mg/ 2mL

Netromycin dung dịch tiêm 100 mg/ 2mL 
Nelticin ống tiêm 100mg/2mL 
Uninetil ông tiêm 100mg/2mL
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SPECTINOMYCIN lọ 2 g

Kirin lọ bột pha dung dịch tiêm 2g 
Togocide lọ bột pha dung dịch tiêm 2g 
Trobicin lọ bột pha dung dịch tiêm 2g 
Spectinomycin lọ 2g

STREPTOMYCIN lọ lg

Streptomycin Panpharma lọ bột pha tiêm lg 
Streptomycin Sedapharm lọ lg 
Streptomycin sulfat lọ bột pha tiêm lg

TOBRAMYCIN dung dịch nhỏ mắt 1 mg/1 mL; mỡ tra mắt 1 mg/g

Brulamycin dung dịch tiêm 80mg/2mL; dung dịch nhỏ mắt 15mg/5mL 
Dex-Tobrin dịch treo nhỏ mắt 3mg/mL kèm dexamethason 
Gentobra dịch treo tiêm 80mg/2mL 
Mytob dung dịch tiêm 80mg/2mL 
Tobrabact dung dịch nhỏ mắt 0,3%
Tobramycin dung dịch tiêm 40mg/lmL 
Tobramicina IBI dung dịch tiêm 150mg/2mL 
Tobradex dịch treo và md tra mắt 3mg/lmL; 3mg/g 
Tobrex dịch treo và mỡ tra mắt lmg/lmL 
T o ra c in  d u n g  d ịch  n h ỏ  m á t  3 m g /lm L  

Tobrin dịch treo nhỏ mắt 3mg/mL 
Union-topracin Inj dung dịch tiêm 80mg/2mL

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy cơ/lọi ích: mức độ 3
Nhược cơ: Aminosid làm giảm dẫn truyền thần kinh - cơ, thông qua ức chê 
giải phóng acetylcholin và như vậy làm tăng các triệu chứng nhược cơ.

Thận trọng: mức độ 2
Thời kỳ mang thai: Aminosid được coi là nguyên nhân gây điếc bẩm sinh 
hay gây tổn thương thần kinh thị giác do độc tính của thuổc nhóm này.
Suy thận: Aminosid thải qua thận dưới dạng còn hoạt tính. Khi suy thận, 
có thể có nồng độ thuôc quá cao trong huyết thanh, và do độc tính với thận
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và với tai, nên có thể làm bệnh thận nặng lên và làm điếc vĩnh viễn, cần 
hiệu chỉnh liều lượng thích hợp.

Cần theo dõi: múc độ 1
Thời kỳ cho con bú: Aminosid có thể qua sữa mẹ.
Người cao tuổi: Tuổi tác là yếu tô' dễ gây độc với tai (tổn thương tiền đình 
và ốc tai) và độc với thận. Với người cao tuổi, cần theo dõi chặt chẽ chức 
nâng thận và thính giác, ngay trong trường hợp đã hiệu chỉnh liều lượng cẩn 
thận.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối hợp nguy hiểm: mức độ 4
Các cephalosporin  hoặc thuốc tương tự

Phân tích: Phối hợp với ceíalotin làm tăng nguy cơ độc với thận. Nguy cơ này 
hãy còn bàn cãi và có thể chỉ hạn chế ở chất này.

- Xử lý: Cần theo dõi chức năng thận, nếu phải điều trị theo đường tiêm dài 
ngày.

Côn nhắc nguy co / lọi ích: mức độ 3
Bacitracin; capreomycin; kháng sinh polypeptid (colistin, tyrothricin...)

Phăn tích: Tăng độc tính với tai và với thận do phôi hợp hai thuốc độc với 
thận. Có hiệp đồng các tác dụng không mong muốn. Sự phôi hợp này có thể 
có ích trong một sô' trường hợp.
x ừ  lỹ'. Phối hợp thuỗc này thường áp dụng tại bệnh viện. Mặc dầu cách dùng 
thuốc một liều duy nhất cho aminosid mỗi ngày sẽ hạn chế độc tính với tai 
và với thận, song khi cần phối hợp thuốc, phải hiệu chỉnh liều lượng thuốc 
theo độ thanh lọc creatinin (áp dụng công thức Cockroft và Gault). Cần đặc 
biệt theo dõi khi dùng thuốc ở người cao tuổi.

Carm ustin hoặc dan chất; foscarnet; lincosam id; m ethotrexat; 
p enicilam in  hoặc dẫn chất.

Phăn tích: Tăng nguy cơ độc vói thận do phôi hợp hai thuốc có tiềm năng độc 
với thận. Hiệp đồng tác dụng không mong muôn.
Xử lý: Phối hợp thuốc này thường thấy, nhất là tại bệnh viện. Mặc dầu cách 
dùng aminosid một liều duy nhất mỗi ngày sẽ hạn chế độc tính với thận và 
tai, song khi cần phôi hợp thuỗc, phải hiệu chỉnh liều lượng thuốc theo độ 
thanh lọc creatinin (áp dụng công thức Cockroft và Gault). cần  đặc biệt theo 
dõi sử dụng ỏ người cao tuổi.
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Digoxin

Phăn tích: Tốc độ hấp thu digoxin bị giảm đi, làm giảm tác dụng dược lý của 
thuốc. Tuy nhiên, lại có một tỷ lệ thấp sô’ người bệnh (dưới 10%) có hiện 
tượng giảm chuyển hoá digoxin khi dùng kết hợp với neomycin. Cơ chế giảm 
hấp thu digoxin khi dùng cùng với aminosid còn chưa rõ. Còn vấn đề giảm 
sự chuyên hoá của digoxin có thể do neomycin đã diệt các tạp khuẩn ruột, có 
vai trò trong sự tạo thành các sản phẩm của digoxin khử hoá, là một bước 
trong sự chuyển hoá của chất này.
Xử lý: Phần lớn các người bệnh chưa xác định được liều digoxin mà dùng 
một liều đơn nhất neomycin không cần sự chăm sóc gì đặc biệt. Nhưng đối 
vối người bệnh chưa xác định được liều digoxin trong điều trị duy trì hay 
người bệnh dùng neomycin nhiều lần liên tiếp hay dùng lâu dài, thì phải 
theo dõi sự thay đổi nồng độ digoxin trong máu để tìm ra một liều lượng 
thuốc thích hợp.

Độc tô  C lostrid ium  b o tu lin u m

Phăn tích: Nguy cơ tăng tác dụng "giống cura" của các aminosid và ngược 
lại. Độc tố Clostridium botulinum phong bế acetylcholin ở chỗ nối thần kinh
- cơ, và gây liệt cơ.
Xử lý: Kê đơn độc tô' Clostridium botulinum dành riêng cho những chuyên 
gia, trong một sô' chỉ định chính xác hiếm gặp. Nếu điều trị bằng kháng sinh 
aminosid, phải tính tới nguy cơ này khi chọn liều độc tô” Clostridium 
botulinum.

Phenicol

Phăn tích: Tác dụng kìm khuẩn của các phenicol có thể đối kháng tác dụng 
diệt khuẩn của nhóm thuốc phối hợp. Tác dụng diệt khuẩn biểu hiện trên 
các vi khuẩn trong giai đoạn phát triển theo hàm mũ. Tính đôi kháng này có 
thê có hại trong điểu trị viêm màng não mà ta cần can thiệp sớm và mạnh.

- Xử lý: Phải tính tới nguy cơ này theo bối cảnh sinh bệnh học cụ thể. Việc 
phổi hợp thuốc có thể được thực hiện tuỳ thuộc loại thuốc, và vi khuẩn gây 
bệnh (cần chú ý đến nồng độ ức chế tối thiểu; MIC).

Thuốc chống viêm  không steroid

Phân tích'. Thuốc chống viêm không steroid làm giảm tốc độ thanh lọc của 
cầu thận, gây tích luỹ aminosid, do đó làm tăng nồng độ các thuốc này trong 
huyết tương, đặc biệt ở trẻ sơ sinh thiếu tháng.

- Xử lý: Rút bớt liều aminosid, rồi mối dùng thuốc chông viêm không steroid. 
Sau đó, hiệu chinh lại liều dùng dựa vào chức năng thận và nồng độ 
aminosid trong huyết thanh.

Thuôc gây  th ư  doãi cơ k h ô n g  k h ử  cực

Phăn tích: Do tác dụng hiệp đồng về dược lý, tốc dụng của các thuốc gây thư 
doãi cơ sẽ được tăng cường, gây suy hô hấp.
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x ử  lý: Chỉ dùng kết hợp thuốc này khi thật cần, và phải tìm liêu thích hợp 
thuôc gây thư doãi cơ thông qua đáp ứng thẩn kinh - cơ. Chuẩn bị hỗ trợ hò 
hấp nếu cần.

Tuơng tác cần thận trọng: mức độ 2
Farosem id hoặc thuốc tương tự; thuốc lợi tiểu  thải kali

Phăn tích: Độc tính với tai của các aminosid và các thuốc lợi tiểu quai có thể 
tăng lên nếu dùng phối hợp hai thuốc. Có thể mất thính lực ở mức độ khác 
nhau, đôi khi không hồi phục được. Cơ chế chưa rõ, có thể do tác dụng hiệp 
đồng về độc tính với tai. Nguy cơ tăng khi dùng thuốc theo đường tĩnh mạch, 
khi suy thận.

- Xử lý nếu cần phối hợp thuốc, phải theo dõi đều đặn thính lực. Đối với người 
suy thận, cần giảm liều một trong hai thuốc hoặc cả hai thuốc.

Interleukin 2 tái tổ  hợp

Phăn tích: Interleukin chỉ được dùng tại cơ sở chuyên khoa. Nguy cơ hiệp 
đồng tác dụng độc với thận của hai thuốc.
Xử lý'. Điều trị bằng interleukin chỉ được thực hiện ở những cơ sỏ chuyên 
khoa, do thuốc được chỉ định cho những trường hợp nặng. Khi đó, các tương 
tác nặng nhẹ tuỳ theo tình trạng chung của người bệnh. Nếu không hoãn 
dùng được một trong hai thuốc, cần theo dõi cẩn thận ion đồ và độ thanh lọc 
creatinin.

Muối vàng

Phăn tích'. Tăng creatinin niệu. Hiệp đồng tác dụng độc với thận.
X ử  lý: L oại phổ i hdp  th u ố c  n à y  h a y  gặp , n h ấ t  là  tạ i  b ệ n h  v iộn. M ặc d ầ u  cách  
dùng aminosid một liều duy nhất mỗi ngày sẽ hạn chê độc tính với tai và vói 
thận, nhưng nếu cần phối hợp thuốc này, phải hiệu chỉnh liều lượng cho 
thích hợp theo độ thanh lọc creatinin (công thức Cockroít và Gault). cần  
theo dõi thường xuyên chức năng thận, cần  đặc biệt theo dõi khi dùng ở 
ngưòi bệnh cao tuổi.

P en icilin  các loại (am picilin , m ezlocilin , n aícilin , oxacilin , pen icilin  G, 
piperacilin , ticarcilin)

Phăn tích: Tính hiệp đồng của các kháng sinh này đã được xác định. Tuy 
vậy, một sô' aminoglycosid bị mất tác dụng do một số penicilin. Mất tốc dụng 
nhiêu nhất khi phôi hợp in vitro. Khi tiêm vào cơ thể, thuốc bị pha loãng nên 
làm giảm bớt tính tương kỵ lý — hoá. Tobramycin và gentamicin mất tác 
dụng do các loại penicilin nhiều hơn SO với netilmicin hoặc amikacin. 
Gentamicin có thể bị mất tác dụng nhiều hơn với ticarcilin SO với mezlocilin 
hoặc piperacilin. Cơ chế: Chưa rõ.
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- x ử  lý: Không trộn lẫn aminoglycosid với cốc loại penicilin tiêm vào trong 
cùng một dung dịch. Giám sát nồng độ aminoglycosiđ và chức năng thận. 
Điêu chỉnh liều khi cần.

Thuốc gây mê khác (ngoài thuốc gây mê barbituric và thuốc gây mê 
bay hơi)

Phân tích: Tương tác tuỳ thuộc tính chất phong bế chỗ nốỉ thần kinh - cơ 
(phong bế dẫn truyền thần kinh cơ) của aminosiđ.

- Xử lý: Nếu người bệnh phải qua phẫu thuật, khuyên họ thông báo cho thây 
thuốc gây mê tất cả các thuốc đã và đang dùng.

Thuôc gây mê bay hơi chứa halogen

Phăn tích: Nguy cơ phong bế thần kinh - cơ tăng lên, có thể gây nhược cơ 
và ức chế hô hấp, thậm chí gây liệt, đặc biệt với chất eníluran và isoíluran.
Xử lý: Người gây mê phải tránh nguy cơ này, phải chuẩn bị các thuôc 
kháng cholinesterase và các muối calci tiêm để giải toả sự phong bế thân 
kinh - cơ. Nguy cơ này giảm thiểu khi có hỗ trợ hô hấp. Phải chú ý khi 
người bệnh tỉnh lại.

Thuốc loại cura

Phăn tích. Nguy cơ phong bế thần kinh - cơ tàng, có thể kéo theo nhược cơ, 
suy hô hấp, thậm chí liệt. Chú ý, nguy cơ phong bế này có thể gặp với các 
thuôc gây mê halogen hoá bay hơi và một sô' thuốc giảm đau họ thuốc phiện, 
nhưng ỏ mức độ nhẹ hơn.

- Xử Lý: Thầy thuôc gây mê phải tránh nguy cơ này, phải chuẩn bị các thuộc 
kháng cholinesterase và các muối calci tiêm để giải toả sự phong bê thân 
kinh - cơ. Nếu người bệnh được hỗ trợ hô hấp thì nguy cơ này mất đi.

Salicylat

Phân tích: Salicylat, khi dùng lâu dài và với liều cao, có thể độc với tai, do 
đó, độc tính này sẽ tăng khi người bệnh được điều trị bằng một aminosid với 
liều cao.

- Xử lý: Phải chắc chắn là người bệnh không dùng thường xuyên các salicylat 
(được điểu trị hay tự điều trị). Tuỳ theo sự cần thiết, điều trị phối hợp phái 
thường kỳ kiểm tra thính lực.

Vancom ycin

Phân tích: Mỗi thuốc đều độc với thận. Nguy cơ độc cho thận có thể tăng khi 
phôi hợp 2 thuốc. Tương tác xảy ra muộn.
Cơ chê còn chưa rõ.
Xử lý-. Giám sát chức năng thận và nồng độ huyết thanh của thuốc. Điêu 
chỉnh liểu aminoglycosid hoặc vancomycin nếu cần.
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Zalcitabin

Phản tích: Tăng nồng độ zalcitabin trong huyết tương, kèm theo tăng nguy 
cơ nhiễm độc.

- Xử lý: Theo dõi các tác dụng không mong muốn của zalcitabin, và nếu cần, 
giảm thâp liều dùng.

Tương tác cần theo dõi: múc độ 1
A m photericin B; ciclosporin; cisp latin  hoặc dẫn chất

Phân tích: Tăng nguy cơ độc với thận, do phối hợp hai thuốc có tiềm năng 
độc với thận. Hiệp đồng những tác dụng có hại.

- Xử lý: Phôi hợp này hay gặp, nhất là tại bệnh viện. Mặc dầu cách dùng 
aminosid một liều duy nhất mỗi ngày hạn chế được độc tính với tai và thận, 
nhưng nếu cần phối hợp thuốc thì phải điều chỉnh liều thuốc cho thích hợp 
theo độ thanh lọc creatinin (công thức Cockroft và Gault). cần  theo dõi đểu 
đặn chức năng thận, cần theo dõi đặc biệt khi dùng ở người bệnh cao tuổi.

Tacrolim us

Phân tích: Tăng nguy cơ độc với thận do phôi hợp hai thuốc có tiềm năng độc 
với thận. Hiệp đồng những tác dụng không mong muôn.

- Xử lý: Những phôi hợp này hay gặp, nhất là tại bệnh viện. Mặc dầu cách 
dùng arainosid một liều duy nhất mỗi ngày có thể hạn chế dược độc tính với 
tai và thận, nhưng nếu cần phối hợp thuổc phải điều chỉnh liều thuốc cho 
thích hợp theo độ thanh lọc creatinin (công thức Cockroft và Gault). cần  
theo dõi đặc biệt khi dùng ở ngưòi bệnh cao tuổi.

AMINOGLYCOSID ĐƯỜNG UỐNG
Kháng sinh đường tiêu hoá, kìm khuẩn, không bị liấp tliu

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

NEOMYCIN viên nén
Izac viên ngậm 2,5mg 
Lobacin viên ngậm 2,5mg 
Neomycine Diamant viên nén

STREPTOMYCIN

Strep-Berin nang 125mg (75mg streptomycin sulíat + 50mg berberin)
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CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cần theo dòi: mức độ 1
Suy thận: Mặc dầu bình thường aminosid được hấp thu qua ruột rất ít, 
nhưng vẫn nên thận trọng khi niêm mạc đường tiêu hoá ở người suy thận bị 
tôn thương.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân nhắc nguy cơ / lợi ích: mức độ 3
Acid chenod esoxycholic  hoặc dẫn chẫt

Phăn tích: Acid ursochenodesoxycholic góp phần làm tăng tỷ lệ acid mật / 
cholesterol. Nhờ tác dụng làm cân bằng các thành phần tạo nên mật, cho 
nên acid ursochenodesoxycholic có thể góp phần làm giảm khôi lượng cốc 
sỏi mật cholesterolic. Khi tạo phức với acid ursodesoxycholic (như 
cholestyramin, các kháng acid), hoặc khi làm tăng độ bão hoà của mật 
(như neomycin đường uô*ng, estrogen, progesteron, íibrat), thì hoạt tính 
của acid ursodesoxycholic bị giảm.
Xử lý: Việc điều trị với acid ursodesoxycholic là dài hạn (từ 6  tháng đên 1 
năm). Cần tránh thất bại trong điều trị, vì vậy không dùng kết hợp với các 
thuốc khác làm giảm hiệu quả của nó, trừ trường hợp việc dùng kết hợp này 
chỉ thực hiện trong một thời gian rất ngắn.

Các phenicol

Phân tích'. Tác dụng kìm khuẩn của cốc phenicol đốì kháng vói tác dụng diệt 
k h u â n  củ a  các  am in o siđ  uôYig, có tá c  d ụ n g  trô n  các  vi k h u ẩ n  đ a n g  o g iai 
đoạn phát triển theo hàm mũ. Sự đối kháng gây hại trong việc điểu trị viêm 
màng não, cần phải có một tốc dụng nhanh và mạnh.

- Xử lý: Chú ý tói nguy cơ này trong tình trạng sinh lý bệnh học cụ thể. Sự kết 
hợp có thể thực hiện với một vài thuốc cụ thể, đối vói một số chủng khuẩn cụ 
thể (chú ý đến nồng độ ức chế tối thiểu; MIC).

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2
M ethotrexat

Phân tích: Có thể có hiện tượng giảm hấp thu methotrexat, giảm các tạp 
khuẩn ruột có tác dụng chuyển hoá methotrexat và giảm đáp ứng với 
methotrexat.

- X ử lý: Chỉ dùng kết hợp methotrexat với aminosid đưòng uô'ng ở cơ sở 
chuyên khoa và phải rất thận trọng.
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Glycosid trợ tim

Phân tích: Đặc biệt khi kết hợp với neomycin. Kháng sinh này làm chậm sự 
hấp thu của digoxin, ngay khi digoxin được uống trước 6  giờ. Có thể là 
neomycin đã tiêu diệt các tạp khuẩn ruột, làm kéo dài tác dụng của các 
thuốc digitalis thông qua ức chế sự thoái biến digoxin.
Xử lý: Khi kết hợp thuổc, phải theo dõi nồng độ digoxin trong huyết thanh. 
Một sô' dâ'u hiệu nhiễm độc các thuốc digitalis là buồn nôn, nôn và rối loạn 
thị giác (nhìn màu).

Thuôc uô’ng chông đông máu kháng vitam in  K

Phân tích: Có sự tăng hiệu quả kháng vitamin K, có thê do tác dụng của 
aminosid (còn nằm trong khoang ruột) trên tạp khuẩn ruột sản sinh vitamin 
K, hay do làm giảm sự hâ'p thu vitamin K.
Xử lý: Nếu kết hợp thuốc, phải tăng cường theo dõi liệu pháp kháng vitamin 
K thông qua tỷ lệ chuẩn quốc tế  (INR) hay thòi gian prothrombin. Hiệu 
chỉnh liều lúc bắt đầu và lúc kết thúc điều trị với aminosid, nếu thấy cần.

AMIODARON
Thuốc cliông đau thắt ngực không phủi nitrat, chông loạn nhịp loại III 

của Vaughan - Williams (kéo dùi thể tác dụng cùa cơ tim)

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

AMIODARON viên nén 200 mg; ông tiêm 150 mg/3 mL 
Amiodaron viên nén 2 0 0  mg 
Cordaron viên nén 2 0 0  mg 
Cordaron ông tiêm 150 mg/3 mL 
Sedacoron viên nén 2 0 0  mg 
Sedacoron ống tiêm 150 mg/3 mL

CHÚ Ý KHI CHÌ ĐỊNH THUỐC

Côn nhắc nguy co  /lợi ích: mức độ 3
Thời kỳ m ang tha i: Iod chứa trong phần tử amiodaron tích luỹ trong mô 
mỡ ở cơ tim và các cơ khác khi dùng thuôc dài hạn. Các trường hợp rối loạn 
tuyến giáp đã gặp có thể là tăng năng hay giảm năng tuyến giáp. Như vậy 
sẽ có nguy cơ cho tuyến giáp của thai nhi, do đó chống chỉ định dùng 
amiodaron khi mang thai.
Tăng năng  tuyến  giáp: Trước khi bắt đầu điều trị bằng amiodaron, phải 
tìm hiểu kỹ xem người bệnh có bị tăng năng giáp không?
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Thận trọng: mức dộ 2
Suy tim: Do amiodaron gây giảm nhịp tim.

Cần theo dõi: mức độ 1
Suy hô hấp; hen: Tác dụng làm chậm nhịp tim sẽ mạnh hơn khi suy hô 
hấp nặng.
Người cao tuổi: Tác dụng làm chậm nhịp tim sẽ mạnh hơn đôi với ngươi 
bệnh cao tuổi.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4
Benzam id

Phân tích: Trong các benzamid, chỉ sultoprid (Garnetil) là gây nguy cơ khi 
kết hợp với amiodaron. Tất cả các chất gây co cơ âm tính (làm chậm nhịp 
tim) đều có thể làm tăng nguy cơ gây loạn nhịp thất, đặc biệt là xoắn đỉnh 
do được bố sung thêm tính châ’t điện sinh lý của sultoprid.
Xử lý: Chống chỉ định việc kết hợp thuốc này.

Bepridil; bretylium; disopyram ide; lidocain  hoặc thuốc tương tự; quinidin  
hoặc dẫn chất; vincam in

Phăn tích: Tăng nguy cơ xoắn đình do hiệp đồng tác dụng. Hiện tượng hạ kali 
máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài đã có từ trước (chỉ nhận biêt được 
trên điện tâm đồ) là những yếu tô' tạo điều kiện cho sự xuất hiện xoắn đỉnh.

- Xử lý: Kết hợp này có khả năng gây tử vong và phải chông chỉ định. 

M acrolid

Phăn tích: Tăng nguy cơ xoắn đỉnh do tác dụng hiệp đồng (chỉ gặp vối 
erythromycin tiêm tĩnh mạch). Hiện tượng hạ kali máu, nhịp tim chậm, và 
khoảng QT dài (chỉ nhận biết được trên điện tâm đồ) là những yếu tô' tạo 
điểu kiện cho sự xuất hiện xoắn đỉnh. Trong nhóm macrolid, chỉ có 
erythromycin, đặc biệt là dạng tiêm tĩnh mạch là có thể gây loạn nhịp tim 
(kéo dài khoảng QT, ngoại tâm thu thất, xoắn đỉnh, bloc nhĩ - thất).
Xử lý: Kết hợp có thể gây tử vong, phải chống chỉ định. Ngay với erythromycin 
tiêm tĩnh mạch dùng riêng, cũng có thể gây rối loạn nhịp tim, vì vậy không 
được tiêm nhanh, mà phải tiêm truyền tĩnh mạch, tiêm liên tục hay ngăt 
quãng, lượng thuốc cho một lần dùng phải truyền trong ít nhất là 60 phút.

R itonavir

Phân tích-. Ritonavir có ái lực mạnh với isoenzym 3A4 của các cytochrorn p.,5 0 , 
nên làm giảm sự chuyển hoố các thuốc bị chuyển hoá nhờ cytochrom P450! do
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đó nồng độ các thuốc này trong huyết tương tăng lên, kéo theo tăng đôc tính. 
Nguy cơ gây loạn nhịp tim. Tương tác dược động học ở giai đoạn chuyển hoá.

- Xử lý: Không phối hợp thuốc và suy nghĩ về những thuốc thay thế.

Sparíloxacin

Phân tích: Tăng nguy cơ xoắn đỉnh.
Xử lý: Chông chỉ định phô'i hợp thuốc. Chọn một thuôc chông loạn nhịp khác. 

Thuôc kháng h istam in  kháng Hj không an thần

Phăn tích: Tương tác chỉ được nói tới với một kháng histamin kháng H, là 
astemizol (Hismanal). Tăng nguy cơ xuất hiện xoắn đình.
Xử lý: Phôi hợp nguy hiểm. Chọn một kháng histamin không an thần khác, 
không gây xoắn đỉnh (cetirezin, loratadin).

Cân nhắc nguy ca/lợi ích: mức độ 3 
C ortico id  - kho án g ; h a lo fa n tr in ; p e n tam id in

Phăn tích: Có nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh khi phối hợp thuốc. Sự giảm kali 
máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài đà có từ trước (chỉ nhận biết được 
trên điện tâm đồ) là những yếu tô' thuận lợi cho sự xuất hiện xoắn đỉnh.
Xử lý: Kết hợp thuôc nên tránh. Dùng những thuốc không gây xoắn đỉnh. 
Nếu cần phối hợp thuôc, phải theo dõi liên tục khoảng QT và kiểm tra đều 
đặn nồng độ kali trong máu.

Sotalol

P h â n  tích .  A m io d a ro n  có th ổ  tă n g  cường th ô m  tá c  d ụ n g  lòm  ch ộ m  n h ịp  tim
của thuốc chẹn beta. Có thể xuất hiện rối loạn nhịp xoang và bloc nhĩ-thất, 
nhất là ở những ngưòi bệnh có tiền sử rối loạn nhịp xoang.
Xử lý\ Nếu cần phải kết hợp thuốc, cần phải giảm liều và theo dõi điện tâm 
đồ. Cần chú ý là amiodaron có nửa đòi là 28 ngày, nên tác dụng của tương 
tốc thuốc còn có thể biểu hiện nhiều tuần lễ sau khi ngừng điều trị.

Diltiazem ; thuốc chẹn beta; verapam il

Phăn tích: Amiodaron tăng cưòng thêm tác dụng làm chậm nhịp tim của 
thuổc chẹn beta (ngay khi dùng dưới dạng thuốc nhỏ mắt), diltiazem, 
verapamil. Có thể xuất hiện những rối loạn nhịp xoang hay nhịp blôó nhĩ - 
thất, nhẵt là ở người bệnh có tiền sử rôĩ loạn nhịp xoang.
Xử lý: Nếu cần phối hợp thuốc, điều quan trọng là phải giảm liều và theo dõi 
điện tâm đồ. Cần nhớ là amiodaron có nửa đòi là 28 ngày, nên tác dụng của 
tương tác gây ra vẫn có thể biểu hiện nhiều tuần lễ sau khi ngừng điểu trị.
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Phân tích: Đây không phải là một tương tác thuốc thật sự, vì hiện tượng 
giảm năng hay tăng năng tuyến giáp có thê xuất hiện sau khi điều trị với 
amiodaron. Đây là những tác dụng không mong muốn do sự có mặt của iod 
trong phân tử amiodaron. Một liệu pháp với những thuốc khống giáp có thê 
bị nhiễu do amiodaron, kéo theo loạn năng tuyến giáp khi dùng thuốc ngăn 
hạn, trung hạn, hay dài hạn.
Xử lý: Nếu cần kết hợp thuốc, phải chú ý khả năng khó giữ chức năng tuyên 
giáp được cân bằng. Hiện tượng tăng năng hay giảm năng tuyến giáp có thê 
xuất hiện ở một người bệnh chỉ dùng riêng amiodaron. Thầy thuốc kê đơn 
phải cân nhắc giữa lợi ích và nguy cơ. Nhưng trong mọi trường hợp, chống 
chỉ đinh amiodaron cho người tăng năng tuyến giáp, cần  nhố là amiodaron 
có nửa đời là 28 ngày, nên những hiệu quả của tương tác vẫn có thế biêu 
hiện nhiều tuần lễ sau khi ngừng điểu trị.

Thuốc nhuận tràng làm trơn; thuốc nhuận tràng k ích  thích

Phăn tích. Có nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh khi phôi hợp thuốc. Hiện tượng 
giảm kali - máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài đã có trước đó (chỉ nhận 
biết được trên điện tâm đồ) là những yếu tô' tạo điều kiện cho việc xuất hiện 
các xoắn đỉnh.

- Xử lý: Nên ngừng dùng thuốc nhuận tràng. Nếu cần kết hợp thuốc, cần dự 
phòng hạ kali - máu bằng cách tăng cường theo dõi, và kiểm tra điện tâm đô. 
Khi xuất hiện xoắn đỉnh, không dùng các thuốc chống loạn nhịp.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
A m photericin  B

Phân tích: Có nguy cơ xoắn đỉnh khi kết hợp amphotericin B tiêm với 
amiodaron. Hiện tượng giảm kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài đã 
có từ trước (chỉ nhận biết được trên điện tâm đồ) là những yếu tô' tạo thuận 
lợi cho việc xuất hiện các xoắn đỉnh.

- Xử lý: Nếu cần kết hợp thuốc, phải dự phòng hạ kali máu nhò tăng cường 
theo dõi và kiểm tra điện tâm đồ thường xuyên. Khi xuất hiện xoắn đỉnh, 
không dùng các thuốc chống loạn nhịp.

G lycosid trợ tim

Phân tích: Tăng nguy cơ nhịp tim chậm. Ngoài ra, amiodaron còn làm tăng 
nồng độ digoxin trong huyết thanh.
Xử lý: Khi bắt đầu liệu pháp với amiodaron, liều lượng các thuốc digitalis phải 
giảm đi 50%. Theo dõi chặt chẽ nồng độ các thuốc trong huyết thanh trong 
và sau điều trị. Chú ý là amiodaron có nửa đời là 28 ngày, nên những hệ quả 
của tương tác còn có thể biểu hiện nhiều tuần sau khi ngừng dùng thuốc.

T h u ốc k h án g  g iáp  tổ n g  hợp
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G lucocorticoid; furosem id  hoặc th u ốc tương tự; tetracosactid ; thuốc lợi 
niệu thải kali

Phăn tích: Nguy cơ xoắn đỉnh do hạ kali máu. Hiện tượng hạ kali máu, nhịp 
tim chậm và khoảng QT dài đã có từ trước (chỉ nhận biết được trên điện tâm 
đồ) là những yếu tô' tạo thuận lợi cho việc xuất hiện các xoắn đinh.
Xử lý: Nếu cần kết hợp giữa amiodaron với các thuốc hạ kali máu thì phải dự 
phòng hạ kali máu nhờ tăng cưòng theo dõi và kiểm tra thường xuyên điện 
tâm đồ. Khi xuất hiện xoắn đỉnh, không dùng các thuốc chông loạn nhịp.

M exiletin

Phân tích: Có nguy cd xuất hiện xoắn đỉnh. Trên điện tâm đồ, khoảng QT 
dài ra.

- Xử lý: Phôi hợp thuốc cần được theo dõi đặc biệt (điện tâm dồ). Nói chung, sự 
phối hợp với các thuốc chông loạn nhịp loại I của Vaugang - Williams là nên 
tránh, do sự kéo dài thời gian dẫn truyền tim.

P henytoin

Phăn tích: Tăng nồng độ phenytoin trong huyết thanh, dẫn đến quá liều.
Xử lý: Giảm liều phenytoin theo nồng độ thuôc trong huyết thanh.

Thuốc gây mê bay hơi chứa halogen

Phân tích: Nguy cơ hạ huyết áp thêm, nguy cơ kháng hiện tượng nhịp tim 
chậm do atropin gây ra.
Xử lý-. Tâ't cả phụ thuộc vào mục tiêu chính của việc điều trị và thời gian 
dùng từng thứ thuốc dài hay ngắn. Có thế phối hợp thuốc gây thấ t bại trong 
điều trị.

Thuốc uống ch ốn g đông m áu k hán g v itam in  K

Phân tích: Vối các dẫn chất coumarin, thài gian Quick có thể tăng gấp đôi, 
thậm chí gấp ba. Tương tác này đã được mô tả với acenocoumarol (S.introm*) 
và warfarin (Coumadine*).

- Xử lý: Giảm liều thuốc khảng vitamin K từ 30 đến 50%, theo dõi tỷ lệ chuẩn 
quốc tế  (INR) và thời gian Quick nhiều tuần sau khi đã ngừng dùng 
amiodaron.
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AMPHETAMIN HOẶC DẪN CHẤT
Tlmốc gây tình láo có linh cường giao cảm gián tiếp. Các thuốc gây chán ăn 
có tác dụng kicli tliicli hệ tluín kinh trung ương ít hơn. Sự dung nạp thuốc lốt 

L Ó thê kéo theo tùng liêu , làm  tăng cá c tác dụng không mong muốn 
và nguy cơplụi thuộc thuốc

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

Anorex nang mềm 
Dinintel nang mềm 
Fenproporex viên nén 20mg 
Incital viên nén 40mg 
Isomeride nang mểm 15mg 
Moderatan nang mềm 
Ortenal viên nén
Prefamone chronules nang mềm 75mg 
Tenuate dospan viên nén 75mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Côn nhắc nguy cơ / lợi ích: mức độ 3
T ăng n h ãn  áp: Như các thuốc cường giao cảm khác, amphetamin gây giãn 
đồng tử, có thể gây ra một cơn tăng nhãn áp cấp tính ở những người có góc 
m ô n g  m ắ t  g iác  m ạc  họp.

T ăng h u y ế t áp: Thông qua kích thích các thụ thể alpha và giải phóng nor- 
adrenalin, nên các amphetamin gáy tăng huyết áp.
Tăng năng tuyến giáp: Do tác dụng tăng nhịp tim của amphetamin.
Suy tim: Amphetamin gây hồi hộp và rối loạn nhịp tim do tác dụng kích 
thích alpha và beta.

Thận trọng: múc độ 2
T rầm  cảm: Các amphetamin có thể gây rôi loạn tâm thần (lo âu, lú lẫn, áo 
giác, ý muôn tự vẫn...), làm cho trạng thái trầm cảm có từ trước nặng thêm.
Đ ộng kinh: Các amphetamin là những chất kích thích hệ thần kinh trung 
ương, nên có thể gây kích động, mất ngủ, co giật. Tuy nhiên trong một sô 
biệt dược chống động kinh, lại có amphetamin nhằm làm giảm tốc dụng gây 
buồn ngủ của thuổc chống co giật (như barbituric).
Thời kỳ m ang th a i: Amphetamin gây dị tậ t ở tim, hẹp các ống mật và gan.
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cần  theo dõi: mức độ 1
Thức ăn - rượu: Amphetamin tăng cường sự sản sinh các catecholamin. Có 
thể có các sự cô' do táng huyết áp khi dùng chế độ ăn uống giàu tyramin và 
histamin. Các đồ uống kích thích (như chè, cà phê) và rượu cũng cần tránh.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Cân nhắc nguy co/ lại ích: mức độ 3
Thuôc ức ch ế MAO typ B

Phăn tích: Nguy cơ loạn nhịp tim nghiêm trọng. Sự ức chế monoamin 
oxydase typ B làm kéo dài tác dụng của amphetamin.
Xử lý: Chọn một chiến lược điều trị khác, do nguy cơ có thể xảy ra.

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2
Chất ức ch ế  enzym  chuyển đổi; diazoxyd; gu aneth id in  hoặc thuốc 
tương tự; m ethyldopa; Thuôc chông tảng huyết áp giản  mạch; thuốc lợi 
tiểu  giữ kali; thuốc lợi tiểu  thải kali

Phán tích: Amphetamin là thuốc cường giao cảm, nên có tác dụng làm tăng 
huyết áp. Việc kết hợp với các thuốc chông tăng huyết áp dẫn đến sự đốì 
kháng tác dụng và gây khó khăn để đạt được cân bằng về huyết áp.

- Xử lý: Ngưòi bệnh tăng huyết áp không nên dùng amphetamin.

Levodopa

Phăn tích: Làm tảng nguy cơ loạn nhịp tim.
X ử  lý: G iảm  liều  a m p h e ta m in .

Thuốc acid hoá nước tiểu

Phân tích: Làm giảm sự tái hấp thu amphetamin ở ống thận. Các thuốc acid 
hoá mtác tiểu làm tảng sự bài tiết các amphetamin (pH gần bằng 5). 
Amphetamin là một base, được bài tiết qua thận, nó ít tồn tại dưâi dạng 
không ion hoá ở môi trường acid.

- Xử lý: Trong trường hợp dùng amphetamin quá liều, việc acid hoá nước tiểu 
là có ích nhằm tạo điểu kiện đào thải thuốc này. Trong trường hợp này, 
tương tác là có lợi. Ngược lại, khi dùng liệu pháp với amphetamin, có thể 
thất bại trong điều trị do đào thải thuổc quá nhanh (acid hoá nước tiểu) hoặc 
gây ra những bệnh tâm thần do ứ thuốc, khó đào thải (kiềm hoá nước tiểu).

Thuốc gây mê

Phân tích: Tương tác phụ thuộc vào tác dụng cưòng giao cảm của amphetamin.
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- x ử  lý: Việc chuyên khoa hoá cao trong gây mê, đồng thòi với việc các thuốc 
gây mê chỉ được dùng ở khoa phẫu thuật, nên ở đây chỉ nêu ra các họ thuôc 
có thê gây nguy cơ theo loại thuốc gáy mê đã dùng.

Thuôc gây mê bay hơi chứa halogen

Phán tích: Halothan, enfluran, isoAưran, methoxyAuran làm cơ tim nhạy 
cảm với các thuốc cường giao cảm, nên làm tăng nguy cơ xuất hiện loạn nhịp 
thất nghiêm trọng.
Xử lý: Thầy thuốc gây mê hoặc nhà chuyên khoa phải yêu cầu bệnh nhân 
ngừng dùng amphetamin, ít nhất là hai ngày trước khi phẫu thuật hoặc là 
phải chú ý điểu chỉnh liều cho thích hợp.

Thuôc kiềm  hoá nước tiêu

Phàn tích: Khi dùng các thuôc kiềm hoá nước tiểu vâi liều đủ để có tác dụng, 
sẽ làm tăng sự tái hấp thu amphetamin ở ống thận. Các thuốc acid hoá nước 
tiểu làm tăng đào thải amphetamin (pH gần bằng 5). Amphetamin là một 
base, được bài tiết qua thận. Nó ít tồn tại dưói dạng không ion hoá ở môi 
trường acid. Ngược lại, các thuốc kiểm hoá nước tiểu (pH gần bằng 8 ) làm 
giảm rất nhiều sự bài tiết amphetamin qua nước tiểu. Do sự tích luỹ 
amphetamin ở người bệnh có nước tiểu kiềm tính, sẽ xảy ra các bệnh về tâm 
thần, và tình hình này đã nhiều lần được đề cập trong y văn (tương tác đã 
dược khang định).
Xử lý: Việc acid hoá nước tiểu là có ích khi dùng amphetamin quá liều nhằm 
tạo điểu kiện đào thải chất này. Như vậy tương tác trong trường hợp này là 
có ích. Ngược lại, khi điều trị bằng amphetamin, có thể thất bại do đào thải 
thuốc quá nhanh (acid hoá nưóc tiểu) hoặc sẽ gây ra bệnh lý về tâm thần do 
tí thuôc (kiém hoá nước tiểu).

Tuơng tác cần theo dõi: mức độ 1 

Am antadin hoặc thu ôc tương tự

Phân tích: Tuy chưa có báo cáo nào về tương tác này, nhà sản xuất vẫn 
khuyên nên thận trọng trong phối hợp amantadin với các thuốc kích thích 
tâm thần, nhằm tránh các tác dụng hưng thần, như dễ kích động, mất ngủ, 
loạn nhịp tim.

Amineptin; barbituric; benzam id; benzodiazepin; buspiron; 
butyrophenon; carbam at hoặc thuốc tương tự; carbam azepin; chất chủ  
vận của m orphin; clon id in  hoặc thuốc tương tự; chất ức ch ế  thần kinh  
trung ương; dantrolen; dextropropoxyphen; íluoxetin; íluvoxam in; 
gluthetim id hoặc thu ốc tương tự; kháng histam in H, có tác dụng an 
thần; in teríeron  alpha tái tô hợp; m anserin; m ediíbxam in; natri
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valproat h oặc dẫn chất; oxaflozan; phenothiazin; prim idon hoặc dẫn 
chất; procarbazin; thuốc an thần kỉnh; thuốc ch ôn g dộng kinh không  
barbituric; thu ốc chống trầm  cảm ba vòng hoặc thu ốc tương tự; thuốc 
ức ch ế  MAO không chọn lọc; viloxazin

Phân tích: Tác dụng đối kháng. Có khả năng làm tăng tính hung hãn ở 
người nghiện amphetamin.

- Xử lý: Tính đến tương tác dược lực này khi xác định mục đích điều trị chính. 

Lithium

Phân tích: Tương tác dược lực: Lithium đối kháng với cốc tác dụng kích 
thích hệ thần kinh trung ương của amphetamin.

- Xử lý: Chú ý đến tác dụng này để xác định (hoặc xác định lại) chiên lược 
điều trị theo mục đích điều trị chính.

Sotalol

Phăn tích: Tương tác dược lực, làm tăng tác dụng alpha - adrenergic và các 
hậu quả của nó, như tăng huyết áp, nhịp tim chậm, và khả năng có blốc tim.

- Xử lý: Hiệu chỉnh liều và theo dõi chặt chẽ huyết áp.

Thuốc chẹn beta

- Phăn tích: Tương tác dược lực, làm tăng tác dụng alpha adrenergic và các 
hậu quả của nó, như tăng huyết áp, nhịp tim chậm, có thể blốc tim. Nguy cơ 
này nhẹ hơn đốì với labetolol (Trandate*) là chất chẹn beta độc nhất có đổng 
thòi tác dụng chẹn alpha.
X ử  lý: H iộ u  c h ỉn h  liề u  lư ợ ng  v à  th e o  dõi h u y ế t  á p  c ẩ n  th ậ n .

Thuốc cường giao cảm  alpha, beta

- Phân tích: Làm tăng cưòng tác dụng kích thích hệ thần kinh trung ương (dễ 
kích động, mất ngủ, nguy cơ co giật và lọan nhịp tim)

- Xử lý. Chú ý đến nguy cơ này, thông báo cho ngưòi bệnh hiệu chỉnh liều, 
theo dõi cẩn thận trên lâm sàng.

Thuốc cường giao cảm  beta

- Phăn tích: Tương tác dược lực. Amphetamin là những amin cường giao cảm 
nên làm tăng tác dụng hưng thần, như dễ kích động, mất ngủ và đôi khi có 
co giật và loạn nhịp tim.

- Xử lý: Theo dõi lâm sàng: các tác dụng nói trên mạnh hay yếu là tuỳ vào 
từng chất cưòng giao cảm beta đã dùng (các thuốc chữa hen). Thay đổi chiến 
lược điều trị nếu cần, hoặc hiệu chỉnh liều lượng.
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AMPHOTERICIN B
Kháng sinh chông nấm

Chú ý: Người kê đơn và người phát thuốc cần đánh giá đúng những nguy cơ 
tương tác theo đường dùng thuốc; Amphotericin B bị hấp thu rấ t ít khi dùng tại chỗ 
hay đường uôYig.

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

AMPHOTERICIN B viên nén 50 mg; 250 mg; nang 250 mg; hỗn dịch 100 rag; viên đặt 
âm đạo 50 mg; lotio 3%

Amphocyclin viên nén 50 mg
Fungizon nang 250 mg; hỗn dịch 100 mg
Fungizon viên đặt âm đạo 50 mg
Fungizon lotio 3%

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cãn nhắc nguy cơ / lợi ích: mức độ 3
Suy thận : Amphotericin B độc với thận, gây nguy cơ gây trụ  niệu không 
kèm protein niệu. Có nitrogen máu cao, nhiễm acid chuyển hoá do hiện 
tượng co mạch ở các tiểu huyết quản thận, và gây tôn thương ống lượn xa 
của thận, nên ảnh hưởng tới sự tái hâ'p thu nước (H2 0) bỏi ADH tại đây, có 
thể làm tăng lượng nưóc tiểu.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân nhắc nguy co / lợi ích: mức độ 3
Bepridil; halofantrin; vincam in

Phăn tích'. Phôi hợp các thuốc này với amphotericin B dạng tiêm có nguy cơ 
gây xoắn đỉnh. Hiện tượng hạ kali máu, nhịp tim chậm, và khoảng QT dài 
đã có từ trước (chỉ nhận biết được trên điện tâm đồ) là những yếu tô' có thể 
tạo điều kiện cho sự xuất hiện xoắn đỉnh.
Xử lý: Phôi hợp cần tránh. Dùng những thuốc không gây xoắn đỉnh. Nếu 
phôi hợp này là cần, phải theo dõi liên tục khoảng QT và thường xuyên kiểm 
tra nồng độ kali trong máu.

Kháng h istam in  Hj không an thần

Phân tích: Tương tác chì được ghi nhận với một kháng histamin không an 
thần là astemizol (Hismanal). Amphotericin B dùng đưòng tiêm gây tác
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dụng hạ kali máu. Hiện tượng hạ kali máu (và cả những trường hợp tiêu 
chảy dai dẳng gây mất điện giải) là yếu tố thuận lợi cho sự xuất hiện các 
xoắn đình. Nguy cơ này lại tăng lên khi thuốc gây hạ kali máu lại kết hợp 
với các thuốc khác có thể tạo xoắn đỉnh.

- Xử lý-. Kết hợp thuổc là cần tránh và nên thay đổi chiến lược diều trị và chọn 
những thuốc không gây xoắn đình. Nếu sự phối hợp thuốc này là cần, theo 
dõi nồng độ kali trong máu và nếu cần thì bổ sung kali.

Pentam idin

Phân tích'. Có hai nguy cơ: 1/ Nguy cơ xoắn đỉnh khi phối hợp với 
amphotericin B dạng tiêm. Hiện tượng hạ kali máu, nhịp tim chậm và 
khoảng QT dài đã có từ trước (chỉ nhận biết được trên điện tâm đồ) là những 
yếu tố thuận lợi cho sự xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một dạng riêng 
biệt của nhịp thết, có thể xuất hiện thành cơn rấ t ngắn (vài giây, mệt thỉu, 
có cảm giác ngất, nhưng không mất tri giác). 2/ Kết hợp amphotericin B 
dạng tiêm vói các thuốc độc với tuỷ khác đòi hỏi phải rấ t thận trọng. Có 
nguy cơ thiếu máu hay những rối loạn khác về máu.

- Xử lý: Phôi hợp thuốc cần tránh. Dùng các thuốc không gây xoắn đỉnh. Nếu 
cần phối hợp thuôc, phải theo dõi liên tục khoảng QT và phải kiểm tra 
thường xuyên nồng độ kali máu.

Sparỉloxacin

Phăn tích: Tương tác này chỉ thể hiện ỏ một Auoroquinolon là sparAoxacin 
(Zagam). Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh tăng khi kết hợp với amphotericin B 
dạng tiêm. Hiện tượng hạ kali máu, nhịp tim chậm, khoảng QT dài đã có từ 
trước (chỉ nhận biết được trên điện tâm đồ) là những yếu tô' tạo thuận lợi cho
aự  x u ấ t  h iộ n  x o ắn  đ ĩn h , đôi k h i tiố n  t r iề n  th à n h  r u n g  th ấ t .

Xử lý: Tương tác cần tránh. Dùng các thuốc không gây xoắn đỉnh. Nếu cần 
phối hợp thuốc, phải theo dõi liên tục khoảng QT và phải kiểm tra thường 
xuyên nồng độ kali trong máu.

Tưong tác cổn thộn trọng: múc độ 2
Amiodaron; disopyram id; quin id in  hoặc dẩn chất; sotalol

Phân tích: Nguy cơ gây xoắn đỉnh khi kết hợp các thuốc này với 
amphotericin B dạng tiêm. Hiện tượng hạ kali máu, nhịp tim chậm và 
khoảng QT dài đã có từ trước (chỉ nhận biết được trên điện tâm đồ) là những 
yếu tô' thuận lợi cho sự xuất hiện xoắn đỉnh.

- Xử lý: Nếu cần phối hợp thuốc trên với amphotericin B, cần phải dự phòng 
hạ kali máu nhờ tăng cưòng theo dõi và kiểm tra điện tâm đồ. Khi xuất hiện 
xoắn đình, không điểu trị bằng thuốc chống loạn nhịp.

84



Azathioprin; carm ustin hoặc dẩn chất; clozapin; cyclophospham id  
hoặc th u ố c  tư ơng  tự; d o x o ru b ic in  hoặc d ẫ n  ch ấ t; ílu o ro  - 5 - u rac il; 
ganciclovir; interferon alpha tái tổ hợp; levam isol; m elphalan; 
m e rc ap to p u rin ; m e th o trex a t; p en ic ilam in  hoặc  th u ố c  tư ơng  tự; 
phenicol; procarbazin; pyrazol; quinin hoặc thuốc tương tự; thiotepa; 
thuốc chống ung thư; vincristin  hoặc thuốc tương tự; vàng; zidovudin.

Phân tích'. Việc kết hợp amphotericin B dạng tiêm với một sô’ thuốc độc vói 
tuỷ khác phải rấ t thận trọng. Có nguy cơ thiếu máu và các rối khác về máu.

- X ử  lý-. Nếu cần phối hợp thuốc, phải theo dõi chặt chẽ huyết đồ. Nếu cần 
phải giảm liều dùng.

Cisplatin hoặc dẫn chất

Phân tích: Sự kết hợp với amphotericin B dạng tiêm vối một sô' thuốc độc với 
tuỷ khác phải rất thận trọng. Có nguy cơ thiếu máu hoặc những rốì loạn 
khác về máu. Ngoài ra đây còn là sự phối hợp giữa hai thuốc độc với thận.

- X ử  lý. Nếu cần phối hợp thuốc, phải theo dõi chặt chẽ huyết đồ, ion đồ và độ 
thanh lọc creatinin. Nếu cần, phải giảm liều dùng.

Foscarnet

Phân tích: Có nguy cơ tăng thêm tác dụng độc với thận.
Kê đơn: Nếu không ngừng dùng một trong hai thuốc, phải theo dõi cẩn thận 
ion đồ và độ thanh lọc creatinin.

Corticoid-khoáng; íurosem id hoặc thuốc tương tự; glucocorticoid; 
tetracosactid; thuốc lợi tiểu  thải kali; thuổc nhuận tràng kích thich

Phân tích: Dùng kết hợp với amphotericin B sẽ làm tăng tác dụng hạ kali 
máu của các thuốc nói trên. Amphotericin B rất ít hấp thu theo đường uống, 
hay dùng tại chỗ trong điều kiện bình thường.

- X ử  lý: Theo dõi kali máu và phải đánh giá nguy cơ tương tác thuốc theo 
đường dùng amphotericin B.

Glycosid trợ tim

Phân tích: Amphotericin B dùng đưòng tiêm làm hạ kali máu, gây nhược cơ, 
có khả năng làm tăng cưòng tác dụng của các thuốc cura không khử cực (là 
những chất phong bế mốỉ nối thần kinh - cơ) và tăng cường độc tính thuốc 
digitalis. Các glycosid trợ tim ức chế Na*/K* ATPase có chức năng chuyển 
vận các ion Na* và K+ qua màng tế  bào cơ tim. Cơ chế chính xác chưa được 
làm rõ hoàn toàn. Không có những công bô' trong y văn chứng tỏ giả thuyết 
dược lý này là đúng. Sự hạ kali máu mạnh (dưói hoặc bằng 3mEq/lít) có thể
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gây ngoại tâm thu thất hay nhĩ, nhịp thất hay nhĩ nhanh, cũng như những 
rối loạn trong sự dẫn truyền nhĩ thất. Người bệnh dùng thuôc digitalis, thì 
đã có những rô'i loạn tương tự khi hiện tượng hạ kali máu chưa ờ mức độ 
nặng như trên.
Xử lý: Trước khi kết hợp thuôc, cần tiến hành định lượng kali trong huyết 
thanh, chữa hiện tượng hạ kali máu nếu cần, và theo dõi đều đặn nồng 
độ kali trong máu. Tương tác này dựa trên những lý luận dược lý học. Nếu 
thực hiện kết hợp thuốc, cần chú ý quan sát trên lâm sàng và tìm những 
bằng chứng nói lên giả thuyết trên là đúng. Chú ý về mặt lâm sàng, sự hạ 
kali máu đầu tiên thể hiện ở hiện tượng nhược cơ, co cứng cơ, sau đó 
đến những triệu chứng nặng hơn như loạn nhịp tim, liệt hô hấp. Phải cảnh 
giác với những trường hợp hạ kali máu do mồ hôi quá nhiều hay tiêu chảy 
dai dẳng.

Interleukin 2 tái tổ  hợp

Phăn tích'. Interleukin chỉ được dùng tại những cơ sở chuyên khoa. Có nguy 
cơ hiệp đồng những tác dụng độc vối thận của hai thuốc.

- Xử lý: Việc điều trị với interleukin chỉ được thực hiện ở cơ sỏ chuyên khoa do 
mức độ nghiêm trọng của việc chì định dùng thuốc. Khi đó các tương tác 
thuổc cần phải xem xét theo trạng thái chung của người bệnh. Nếu không 
thể ngừng một trong hai thuốc, thì phải theo dõi chặt chẽ ion đồ và độ thanh 
lọc creatinin.

Thuốc cura

Phân tích: Có nguy cơ tăng cường phong bế thần kinh - cd do giảm nồng độ 
kali trong máu, nhất là vái cốc thuốc cura không khử cực. Chỉ riêng 
amphotericin B dạng tiêm có thế là nguyên nhân hạ kali máu.
Xử lý: Có thể cần phải định lượng kali trước khi dùng thuôc cura không khử 
cực.

Thuốc chống nấm  dẫn xuất từ im idazol

Phân tích'. Có thể có đôi kháng trong tác dụng chông nâ'm, đã được nói tới với 
các thuốc ketoconazol và miconazol; cơ chế chưa rõ.

- Xử lý: Trong tình hình hiểu biết hiện nay, nên tránh phôĩ hợp này. 

Zalcitabin

Phân tích: Tăng nồng ú" zalcitabin trong huyết tương khi kết hợp thuốc và 
có nguy cơ nhiễm độc.
Xử lý: Theo dõi cốc tác dụng có hại của zalcitabin. Giảm liều nếu cần.
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Tương tác cần theo dõi: mức độ 1 
Am inosid dùng đường uô’ng hay tại chỗ

Phăn tích: Nguy cơ tăng độc tính vối thận khi phối hợp hai thuôc đểu có độc 
tính vâi thận. -Có hiệp đồng các tác dụng không mong muôn.
Xử lý: Những phối hợp thuốc này hay gặp, nhất là tại bệnh viện. Mặc dầu 
nếu chỉ dùng một lần một ngày sẽ làm giảm độc tính vói tai và thận, nhưng 
khi cần phối hợp thuốc, phải hiệu chỉnh liều theo độ thanh lọc creatinin 
(công thức Cockroít và Gault). Theo dõi kỹ khi dùng ở người bệnh cao tuối.

Cyclosporin

Phân tích: Tăng creatin niệu. Tác dụng hiệp đồng gây độc với thận.
- Xử lý: Nếu cần kết hợp hai thuốc, phải quan tâm đến tương tác này. Tăng 

cường theo dõi độ thanh lọc creatinin và ion đồ.

ANTIMON (HỢP CHẤT)
Díhi xuất từuntìmon có hoạt tính trên các bệnli leishmania. Hợp chất antimon 
hoá trị ba (anthiolimin) không còn được dùng vì hợp chất antimon hoá trị năm 

được dung nạp tốt hơn (Meglumin antimoniat, natri stibogluconat)

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

MEGLUMIN ANTIMONIAT ống tiêm 1,5 g

G ỉu c a n tim e  Ống tiêm  1,0 g

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy co/lọi ích: mức độ 3
Thời kỳ m ang thai: Nguy cơ độc với thai.

Suy tim : Khi suy tim nặng, vì các tác dụng phụ của các thuốc này.

Suy gan / suy thận : Vì độc tính của antimon.

Trường hỢp khác: Lao phổi.
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APOMORPHIN
Dẩn xuất từmorphin có cấu trúc giống dopamin 

và hoạt động như một chất chủ vận của thụ thểdopamin

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

APOMORPHIN HYDROCLORID thuốc tiêm 0,5%; 1%

Apokinon thuốc tiêm 0,5%
Apokinon thuốc tiêm 1%
Apomorphin Aguettan thuốc tiêm 0,5%
Apomorphin Aguettan thuốc tiêm 1%

- Apomorphin Meram thuốc tiêm 0,5%

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chì định: mức độ 4
Suy tim ; suy gan: Do chuyển hoá của thuốc này.
Trường hợp khác: Lú lẫn tâm thần và trạng thái tâm thần.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2
M em antin

Phăn tích: Tác dụng của apomorphin có thể tang do meraantin.
- Xử lý: Cần giám sát lâm sàng

N itrat

- Phăn tích: Tăng tác dụng giảm huyết áp với thuốc ngậm dưới lưỡi. 
Xử lý: Cần giám sát lâm sàng.

Thuốc chống loạn thần

- Phăn tích: Tác dụng đối kháng
- Xử lý. Nên tránh phối hợp

Thuốc dopom inergic khác (entacapon)

Phăn tích: Tác dụng của apomorphin có thể tăng do Entacapon.
- Xử lý. Cần giám sát lâm sàng.
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ASPARAGINASE
Emym pliũn lừ lượng lớn, tlĩii được từ nuôi cấy Escherichia coli và được dùng làm thuốc 

chống ung thư (nhứt lù trong bệnh bạch luiyết cấp tính).

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

ASPARAGINASE ống tiêm 10 MIU 

Kidrolase ông tiêm 10 MIU 

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC
Thuốc được chỉ định do thầy thuốc chuyên khoa

Chống chỉ định: mức độ 4
Thời kỳ cho con bú: Như đốì với tá t cả cốc thuốc chông gián phân.
Thời kỳ m ang thai: Nguy cơ độc cho thai, dị dạng quan trọng và dị thường 
bộ xương.

Cãn nhắc nguy cơ/ lọi ích: mức độ 3
Suy gan; viêm tuỵ.

Thận trọng: mức độ 2
Đái tháo  đường: Nguy cơ tăng glucose máu.
G út/ sỏi thận: Nguy cơ tăng acid uric trong máu.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Côn nhắc nguy cơ/ lọi ích: mức độ 3
V accin sông giảm độc lực

Phăn tích: Nguy cơ phát triển nhiễm khuẩn tương ứng với vaccin vì hoạt 
tính giảm miễn dịch của asparaginase.
Xử lý: Khoảng cách giữa hai thuốc từ 3 tháng tới một năm tuỳ theo mức độ 
giảm miễn dịch.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
Alopurinol hoặc dẫn chất; probenecid

Phân tích: Asparaginase làm tăng nồng độ acid uric trong máu.
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x ử  lý: Phối hợp cần thực hiện ở bệnh viện. Điều chỉnh liệu pháp chông gút. 
Đe tránh sỏi uric, nên dùng alopurinol hơn là các thuốc gây acid uric niệu.

C olchicin hoặc dẫn chât

Phăn tích: Dùng đồng thời một thuôc kìm tế  bào và một thuốc chông gút làm 
tăng nồng độ acid uric. Hơn nữa còn tăng nguy cơ giảm bạch cầu và giảm 
tiểu cầu do hiệp đồng các tác dụng không mong muôn của các thuốc.
Xử lý: Tránh phôi hợp hai thuôc cùng một lúc, nếu không, liệu pháp chống 
gút sẽ thất bại. Nên dùng alopurinol (ức chế tổng hợp acid uric) hơn dùng 
các thuốc gây acid uric niệu để tránh các bệnh thận.

Corticosteroid: Glucocorticoid; corticoid-khoáng; tetracosactid

Phăn tích: Tăng tác dụng làm tăng glucose máu.
Xử lý: Phối hợp do thầy thuốc chuyên khoa thực hiện ở bệnh viện.
Độc tính ít hơn khi dùng asparaginase sau khi dùng corticoid, SO vỏi dùng 
trước hoặc đồng thòi.

D idanosin

Phăn tích: Hiệp đồng các tác dụng không mong muôn: Tăng nguy cơ viêm tuỵ.
Xử lý: Giám sát lâm sàng, và nếu cần trong trường hợp đau bụng, xét 
nghiệm chức năng tuỵ (nồng độ amylase trong máu và trong nước tiểu).

ỉnsu lin; sulfam id hạ glucose máu

Phân tích: Asparaginase có thể làm rô'i loạn cân bằng glucose máu vì tính 
chất tăng glucose máu.
Xử lý: Giám sát glucose máu ở người Uổu đường Irong và sau khi điều trị 
bằng asparaginase.

Phenytoin

- Phăn tích: Nồng độ phenytoin có thể giảm nhiều trong huyết thanh sau khi 
dùng liều cao asparaginase (trong một điều trị phối hợp).
Xử lý: Thông tin còn ít, chưa đầy đủ. cần  giám sát chặt nồng độ phenytoin 
trong huyết thanh, khi phối hợp với các thuốc chống ung thư, trong đó có 
asparaginase.

Thuốc chống nấm dẫn xuất imidazol: Fluconazol; Itraconazol

- Phăn tích: Phối hợp asparaginase nguy cơ thấp làm tăng hoặc giảm nồng độ 
itraconazol trong huyết thanh. Phối hợp asparaginase dược động học của 
fluconazol không bị ảnh hường.

- Xử lý: Nên dùng fluconazol.
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Phân tích: Tăng độc tính của vincristin đôi với hệ thần kinh và rối loạn tạo 
hồng cầu.
Xử lý: Phôi hợp phải do thầy thuốc chuyên khoa thực hiện ở bệnh viện. Độc 
tính ít hơn khi dùng asparaginase sau khi dùng vincristin SO vởi dùng trước 
hoặc đồng thòi.

V in cr is tin  h oặc th u ô c  tư ơng tự

AZATHIOPRIN
Thuốc ức chè miễn dịch, tác động đến chuyên hoú purín. 

Thuốc phán giải thành 6-mercaptopurin

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

AZATHIOPRIN viên nén 50 mg

Azanin viên nén 50 mg 
Imurel viên nén 50 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC
Thuốc do thầy thuốc chuyên khoa chỉ định, tuý theo tình trạng người bệnh. 

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Cân nhắc nguy cơ/ lợi ích: mức dộ 3
Alopurỉnol

Phăn tích: Tác dụng của azathioprin và mercaptopurin tăng lên rõ rệt khi 
phôi hợp vối alopurinol. Tương tác này có thể không xảy ra khi các thuốc 
này (chông ung thư) được tiêm tĩnh mạch. Điểu này cần được xác nhận 
thêm. Alopurinol ức chế chuyển hoá oxy hoá azathioprin và mercaptopurin 
bằng cách ức chế xanthin oxydase, là enzym cần cho sự phân giải purin 
thành acid uric, gây nguy cơ tích luỹ azathioprin và mercaptopurin. Tương 
tác xảy ra chậm.

- Xử lý: Tương tác quan trọng về lâm sàng và có khả năng gây tử vong. Liều 
lượng azathioprin và mercaptopurin phải giảm tới khoảng 1/3 hoặc 1/4 khi 
dùng thuốc đường uống để giảm gây ngộ độc. Phải giám sát chặt ngưòi bệnh.

Co-trimoxazol hoặc trim ethoprim

Phân tích: Tăng nguy cơ ức chế tuỷ xương của cả hai thuốc (đặc biệt ở người 
ghép thận khi dùng co-trimoxazol lâu dài).
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- Xử lý: Nên tránh phối hợp, nhất là ở ngưài ghép thận, có nguy cơ gây tử 
vong. Có một gợi ý nhưng chưa được kiểm nghiệm là có thể dùng acid íolinic 
dể điều trị có hiệu quả ức chế tuỷ xương mà không ảnh hưởng đến tác dụng 
khống khuẩn của co-trimoxazol.

Tacrin

• Phăn tích: Nguy cơ tăng độc vởi gan.
- Xử lý: Nếu cần, tăng cường giám sát gan. Tránh các phôi hợp gây nguy cơ ở 

ngưòi cao tuổi.

Vaccin sông giảm  độc lực

Phân tích: Nguy cơ phát triển nhiễm khuẩn tương ứng vói vaccin, vì tác 
động ức chế miễn dịch của thuốc phôi hợp.

- Xử lý: Khoảng cách giữa hai thuốc khoảng từ 3 tháng đến một năm, tuỳ 
thuộc mức độ ức chế miễn dịch.

Tuong tác cần thận trọng: mức độ 2
A m photericin  B

Phân tích: Phối hợp amphotericin B tiêm vối các thuôíc khác có độc tính với 
tuỷ xương phải rất thận trọng: nguy cơ thiếu máu hoặc các rốì loạn huyết 
học khác.
X ử lý: Nếu cần phôi hợp, phải giám sát kỹ huyết đồ và nếu cần, phải giảm liều.

Các glycosid  trỢ tim

Phân tích: Giảm hấp thu các thuốc digitalis khoảng 50% do tổn thương niêm 
mạc ruột có thế phục hổi được, do thuốc kim tế  bào gây nên.

- Xử lý: Giám sát kỹ nồng độ huyết thanh thuốc digitalis trong suối, liệu trình.

C lo iap in

• Phăn tích: Nguy cơ tăng ức chế tuỷ xương, do tác dụng hiệp đồng, có thể dẫn 
đến giảm bạch cầu hạt. Có thể bị giảm bạch cầu hạt nghiêm trọng, thậm chí 
tử vong khi chi dùng đơn độc clozapin (độc tính miễn dịch).

- X ử lý: Nếu cần phối hợp, dùng liều thấp cho mỗi thuốc. Phải giám sát kỹ 
huyết đồ. Phải báo cho người bệnh hễ bị sốt nhẹ, viêm họng và loét miệng, 
phải ngừng điều trị bằng clozapin.

C iclosporin

Phăn tích: Phối hợp hai thuốc ức chế miễn dịch mạnh, nên có nguy cơ phát 
triển u limpho giả.
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- x ử  lý: Khi phối hợp cần cân nhắc lợi/hại tuỳ thuộc mục tiêu điều trị. Chỉ có 
thể tiến hành tại cơ sở chuyên khoa, đê theo dõi chặt chẽ người bệnh.

Colchicin hoặc dan xuất

Phăn tích'. Tăng nồng độ acid uric huyết thanh. Tăng nguy cơ giảm bạch cầu 
và tiểu cầu do hiệp đồng tác dụng không mong muôn của các thuốc này.

- Xù lý-. Nên tránh phối hợp hai thuốc cùng một lúc, nếu không, liệu pháp 
chống gút có thê thất bại.

Didanosin

Phăn tích'. Hiệp đồng các tác dụng không mong muốn: tàng nguy cơ viêm tuỵ 
do thuốc.

- Xử lý: Giám sát lâm sàng và, nếu cần khi đau bụng, làm xét nghiệm chức 
năng tuỵ (nồng độ amylase trong máu và trong nước tiểu).

Ganciclovir; interferon tái tổ hợp; penicilam in

Phăn tích: Nguy cơ ức chế tuỷ xương do tác dụng hiệp đồng, có thể dẫn đến 
mất bạch cầu hạt.

- Xử lý-. Nếu có thể, tránh phối hợp. Nếu cần phối hợp, dùng liều thấp cho mỗi 
thuốc và giám sát kỹ huyết đồ.

Interleukin 2 tái tổ  hợp

Phăn tích'. Hai thuốc có tiềm năng độc với gan và ức chế tuỷ xương.
Xử lý: Chỉ có thể tiên hành tại cơ sở chuyên khoa. Dùng interleukin cần phái 
được giám sốt liên tục. Khi phôi hợp, phải giám sát chặt chẽ huyết đồ vậ 
chức năng gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin), hoặc nếu có thê, 
hoãn một trong hai thuốc.

Mesalazin; sulfasalazin

Phân tích'. Tăng độc tính ức chế tuỷ xương của azathioprin.
- Xử lý-. Nếu phối hợp, phải giám sát chặt chẽ huyết học và lúc đầu, nên thận 

trọng giảm liều azathioprin.
Mesalazin là một chất chuyển hoá của sulfasalazin.

Niridazol

Phăn tích'. Hai thuốc độc với gan. Niridazol còn độc với thần kinh. Nguy cơ 
xuất hiện co giật, rối loạn tâm thần và độc với gan khi phôi hợp.

- Xử lý: Khi phối hợp hai thuốc độc với gan, cần giám sát chặt chẽ chức nãng 
gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin) hoặc nếu có thể, hoãn một 
trong hai thuốc. Người bệnh không được thường xuyên dùng rượu và không
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có tiền sử viêm gan virus. Các triệu chứng lâm sàng chính không đặc hiệu là 
buồn nôn, sốt, vàng da... Nếu thây đồng thòi ban da, ngứa và hạch to, có thế’ 
nghĩ tới do thuốc, cần  dựa vào kết quả thử nghiệm sinh học dể phân biệt 
nguy cơ viêm gan tiêu tê bào không phục hồi được với viêm gan ứ mật phục 
hồi được sau khi ngừng điều trị.

Phenicol

Phăn tích: Nguy cơ tăng ức chế tuỷ xương, do hiệp đồng các tác dụng, có thế’ 
dẫn đến giảm bạch cầu hạt nghiêm trọng, thậm chí tử vong, khi chỉ dùng 
đơn độc một phenicol (độc tính miễn dịch).
Xử lý: Nếu cần phôi hợp, dùng liều thấp cho mỗi thuốc. Không tiên đoán 
được giảm bạch cầu hạt do dùng phenicol, cho nên phải giám sát kỹ huyết đồ 
cũng như mỗi khi dùng một thuốc kìm tế  bào. Nếu người bệnh bị sô’t nhẹ, 
viêm họng và loét miệng, phải ngừng phenicol.

Thuốc chông đông warfarin

Phăn tích: Tác dụng chông đông máu của warfarin có thể bị giảm. Tương tác 
xảy ra chậm.
Xử lý: Khi phối hợp, cần giám sát chặt chẽ tác dụng của warfarin trong và 
sau khi phối hợp đê chắc chắn đã kiểm soát được tốt thời gian prothrombin. 
Có thể phải điều chỉnh liều của thuốc chông đông.

Thuốc chông nấm dẫn xuẩt của imidazol; vàng

Phân tích: Phối hợp nhiều thuốc có tiềm năng độc vỏi gan (hiệp đồng các tác 
dụng không mong muốn).
Xử lý: Cần giám sát chặt chẽ chức năng gan (ASAT, ALAT, phosphatase 
kiềm, hilirubin) hoặc nếu rổ thể, hoãn một trong hai thuốc. Người bệnh 
không được thường xuyên uô'ng rượu, và không có tiền sử viêm gan virus. 
Các triệu chứng lâm sàng chính không đặc hiệu là buồn nôn, sô’t, vàng da.. 
Nếu thấy đồng thòi ban da, ngứa và hạch to thì có thể nghĩ nhiều đến 
nguyên nhân do thuôc. cần phân biệt rõ, cản cứ kết quả thử nghiệm sinh 
học, nguy cơ xuất hiện viêm gan tiêu tế  bào không phục hồi được vói viêm 
gan ứ mật có thể phục hồi khi ngừng thuốc.

Thuôc chông ung thư: Actinomycin D; carmustin; cisplatin; 
cyclophosphamid; doxorubicin; fluoro-5-uracil; melphalan; mercaptopurin; 
methotrexat; pentostatin; procarbazin; thiotepa; vincristin; thuốc chống  
u n g  th ư  khác ngoài các thuốc trê n

Phăn tích'. Nguy cơ ức chê tuỷ xương do tác dụng hiệp đồng, có thể dẫn đến 
mất bạch cầu hạt.
Xử lý: Nếu có thể, tránh phối hợp. Nếu cần phối hợp, dùng các liều thấp cho 
mỗi thuốc và giám sát kỹ huyết đồ.
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Thuôc giãn cơ không khử cực: Atracurium, gallam in triethioiiid, 
m etocurin iodid, pancuronium , tubocurarin, vecuronium

Phân tích: Tác dụng của thuốc giãn cơ không khử cực có thể bị giảm hoặc 
đảo ngược. Tương tác xảy ra nhanh. Có thê do ức chê phosphodiesterase ở 
tận cùng dây thần kinh vận động, nên có tác dụng kháng cura.
Xử lý: Giám sát chặt chẽ chức năng hô hấp đặc biệt quan trọng. Có thể phải 
điều chỉnh liều khi phối hợp.

Zidovudin

Phân tích: Nguy cơ thiếu máu hoặc các rôì loạn huyết học khác.
Xử lý: Nếu cần phôi hợp, giám sát kỹ huyết đồ và nếu cần thì giảm liều.

Tương tác cần theo dõi: mức độ 1
Thuốc ức chê’ enzym  chuyển dạng angiotensin và thuốc đôi khống 
angiotensin II

Phân tích: Tăng nguy cơ gây thiếu máu (ở người ghép thận), khi dùng phôi hợp 
với captopril hoặc enalapril. Tăng nguy cơ gây giảm bạch cầu với captopril. 
Thiếu máu có thê do thuốc ức chế enzym chuyến đã ức chế e ry th ro p o e t in .  
Cơ chế giảm bạch cầu chưa rõ. Do tác dụng hiệp đồng ức chế tuỷ xương.
Xử lý: Khi phôi hợp, cần theo dõi huyết đồ.

BACL0FEN
Thuốc giũn cơ, tác động chủ yếu trên tuỷ sống

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

BACLOFEN viên nén 10 mg; 25 mg

Lioresal viên nén 10 mg; 25 mg 

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3
Thời kỳ mang thai: Tác dụng sinh quái thai khi dùng liều cao trên thỏ và 
chuột công.

Thận trọng: mức độ 2
Thời kỳ cho con bú: Baclofen qua được sữa mẹ.
T rầm  cảm: Thuốc có thể làm bộc lộ trầm cảm.
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Đ ộng kinh: Hạ ngưỡng gây động kinh.
Suy gan: Thận trọng khi dùng.
Suy thận : Nguy cơ tích luỹ thuốc, phải điều chỉnh liều.
Suy hô hâp; hen: Do nhiều tác dụng không mong muôn của thuốc.
Người cao tuổi: Do nguy cơ suy thận và trạng thái tám thần ở những ngưòi 
bệnh cao tuổi.
Loét dạ dày-tá tràng ; viêm  dạ dày: Do nhiều tác dụng không mong muốn 
của thuốc này.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Cãn nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3
D antrolen

Phăn tích'. Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tảng tác 
dụng an thần gây buồn ngủ. Tương tác dược lực học.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ buồn ngủ để điều chỉnh liều của hai thuôc, đặc biệt ỏ 
người lái xe và vận hành máy. Khuyên không uô'ng rượu và không tự ý dùng 
thuốc hoặc chế phẩm có rượu.

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2
D extropropoxyphen

Phân tích: Tăng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng buồn ngủ. 
Tương tác dược lực.
Xử lý: Chú ý đến nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc khi cần phôi 
hợp. Chú ý đến giảm tỉnh táo ở ngưòi lái xe hoặc vận hành máy.

Rượu

Phân tích: Tăng ức chế hệ thẫn kinh trung ương, dẫn đến tăng buồn ngủ. 
Tương tác dược lực.

- Xử lý: Nên tránh uống rượu. Nếu uống, chú ý đến nguy cơ giảm tỉnh táo khi 
lái xe hoặc vận hành máy.

Thuốc an thần kinh: Benzamid; butyrophenon; buspiron; 
benzodiazepin; carbam at và thuốc liên  quan; gluthetim id; thuốc an 
thần kinh các loại khác (thí dụ nhóm  thioxanthen)

- Phân tích: Tăng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng buồn ngủ. 
Tương tác dược lực.

- Xử lý: Chú ý đến nguy cơ này để điểu chỉnh liều của hai thuôc khi phối hợp. 
Chú ý đến giảm tỉnh táo ờ người lái xe hay vận hành máy.



rhuôc chông động kinh: carbam azepin; ethosuxim id; phenytoin; 
primidon hoặc dan chât

Phàn tích: Tăng ức chê hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng buồn ngủ. 
Tương tác dược lực.
Xử lý: Chú ý đến nguy cơ này để điểu chỉnh liều của hai thuốc khi phôi hợp. 
Chú ý đến giảm tỉnh táo ở người lái xe hay vận hành máy.

Thuốc chông tăng huyết áp: Clonidin hoặc thuôc tương tự; guaneth id in  
hoặc thuốc tương tự; m ethyldopa; thuốc chẹn  beta (sotalol); th u ốc gián  
mạch chông tăng huyết áp; reserpin.

Phân tích: Nguy cơ tăng tác dụng làm hạ huyết áp.
- Xử lý: Theo dõi huyết áp và điều chỉnh liều thuốc chống tăng huyết áp trong 

và sau khi ngừng kết hợp. Thận trọng đặc biệt ở người bệnh cao tuổi.

rhuốc chống trầm  cảm: M edifoxamin; paroxetin; thuốc ức ch ế  hệ thần  
kinh các loại khác.

Phăn tích-. Tăng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng buồn ngủ. 
Tương tác dược lực.

- Xử lý: Chú ý đến nguy cơ này để điều chình liều của hai thuôc khi phôi hợp. 
Chú ý đến giảm tỉnh táo ở người lái xe hay vận hành máy.

rhuốc kìm tế  bào: Procarbazin; interferon alpha tái tổ  hợp

Phân tích: Tăng ức chế hệ thần kinh trung ưởng, dẫn đến tăng buồn ngủ. 
Tương tác dược lực.
Xứ lý: Chú ý đến nguy cơ này để điểu chỉnh liều của hai thuốc khi cần phối 
hợp. Chú ý đến giảm tỉnh táo ở ngưòi lái xe hoặc vận hành máu.

rhuốc lợi tiểu: íurosem id; thuốc lợi tiểu  giữ  kali; thuốc lợi tiểu  thải kali

- Phân tích -. Tăng tác dụng hạ huyết áp và tăng nguy cơ hạ huyết áp thế đứng.
- Xử lý: Theo dõi huyết áp trong khi phôi hợp hai thuốc. Khi cần, thì phải điều 

chỉnh liều của một trong hai thuốc. Lập một kê hoạch uống thuôc đểu đặn. 
Khuyên người bệnh nếu thấy chóng mặt lúc bắt đầu điều trị, nên gặp lại bác 
sĩ điều trị để điều chỉnh liều của một trong hai thuốc, tuỳ trưòng hợp. Tăng 
cưòng theo dõi ở người bệnh cao tuổi (nguy cơ ngã) và khuyên họ chuyển dần 
dần từ tư thế nằm hoặc ngồi sang tư thế đứng.

Thuốc ức ch ế  enzym  chuyển dạng angiotensin

Phân tích: Nguy cơ tăng tác dụng hạ huyết áp.
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- x ử  lý: Theo dõi huyết áp và điều chỉnh liều của thuốc chông tăng huyết áp 
trong và sau khi ngừng điều trị bằng baclofen. Thận trọng đặc biệt ở người 
bệnh cao tuổi.

Verapam il

Phăn tích: Nguy cơ tăng tác dụng hạ huyết áp và xuất hiện hạ huyết áp do 
tác dụng hiệp đồng.

- X ử  lý: Theo dõi huyết ốp và khi cần thì điều chỉnh liều của verapamil.

Tương tác cần theo dõi: mức độ 1
Chất chủ vận m orphin; kháng histam in kháng Hị an thần; m ianserin; 
oxaỉlozan; phenothiazin; v iloxazin

Phăn tích'. Tăng ức chế hệ thần kinh trung ương dẫn đến tăng tác dụng an 
thần gây buồn ngủ. Tương tác dược lực.

- X ử  lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc, nếu phôi hợp chú 
ý tới giảm tỉnh táo ở người lái xe hoặc vận hành máy.

Thuốc chông trầm cảm  ba vòng hoặc th u ốc tương tự; barbituric; 
íluoxetin; íluvoxam in

Phăn tích: Tăng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác dụng an 
thần gây buồn ngủ. Tương tác dược lực.

- x ử  lỵ: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc. Chú ý tới giảm 
tình táo ở ngưòi lái xe hoặc vận hành máy.

Levodopa

Phăn tích'. Nguy co tăng cốc tác dụng không mong muốn, chủ yếu là lú lẫn, 
ảo giác, vật vã.

- X ử  lý: Theo dõi lâm sàng; nếu cần phôi hợp, thì phải điều chỉnh liều để dự 
phòng các tác dụng không mong muốn đó.

M ethadon

- Phân tích: Tăng ức chế hệ thần kinh trung ương, kèm theo an thần mạnh gây 
buồn ngủ, đặc biệt có hại đối với những người lái xe và người vận hành máy.

- X ử  lý: Lưu ý nguy cơ tăng tác dụng an thần đó và cho những lòi khuyên 
thích hợp: tránh lái xe hoặc vận hành máy; báo cho người xung quanh biết 
mốì nguy hiểm.

98



BARBITURIC (DẪN CHẤT)
Dãn chát của malonylure, gây an thần, 

gây ngủ, gây mẽ, chông động kinh, chông co giật.

CÁC THUỐC TRONG NHÓM
PHENOBARBITAL viên nén 10 mg; 100 mg; ống tiêm 10%

Gardenal viên nén 0,1 g 
Gardenal viên nén 0,01 g

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC
Cân nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3

- Thời kỳ m ang tha i: Nguy cơ chảy máu nghiêm trọng ỏ trẻ sơ sinh khi mẹ 
được điều trị bằng phenobarbital, mặc dầu thuốc này có thể được sử dụng ở 
phụ nữ động kinh ở tuổi sinh đẻ.
Suy hô hấp; hen: Các barbituric ức chế các trung tâm hô hấp ở hành não.
Rối loạn chuyên hoá porphyrin: Ở đôi tượng có cơ địa, có nguy cơ rốì loạn 
chuyển hoá porphyrin do cảm ứng tổng hợp ALA-synthetase, dẫn đến tổng 
hợp porphyrin với đau bụng, nôn, rối loạn tâm thần và thần kinh (liệt mềm 
hai chi dưới) nhất là khi có rôì loạn chuyển hoá porphyrin cấp, từng đợt.

Thận trọng: mức độ 2
An uống; rượu: Uốhg rượu quá nhiều làm tăng độc tính barbituric. Ngược 
lại. uống rượu quá mức và kéo dài (nghiện rượu) làm tăng sự phân huỷ 
barbituric ở gan (nhờn barbituric ở người nghiện rượu). Tuy nhiên, rượu làm 
tăng tác dụng an thần trung tâm của barbituric.

- Suy gan: Phần lổn barbituric chuyển hoá ỏ gan (trừ phenobarbital và 
barbital ít bị chuyển hoá). Suy gan làm chậm chuyển hoá và tăng độc tính 
của barbituric.
Suy thận : Phenobarbital ít bị chuyển hoá và được đào thải dưới dạng còn 
hoạt tính qua thận. Vậy suy thận sẽ làm tăng độc tính của barbituric đó.

Cần theo dõi: mức độ 1
Thời kỳ cho con bú: Các barbituric qua được sữa mẹ.
T rẻ em: Nguy cơ phụ thuộc thuốc về mặt thể chất và tinh thần, với những 
phản ứng nghịch thường như kích thích, vật vă, trong trường hợp kê đơn 
barbituric làm thuốc ngủ. Phenobarbital do tính cảm ứng enzym làm tăng 
sự mất hoạt tính của vitamin D, gây nguy cơ còi xương ở trẻ em động kinh.
Suy tim : Do tác dụng giảm trương lực cơ và co cơ tim, barbituric ít gây ức 
chế cơ tim với liều gây ngủ, trừ  trường hợp suy tim.
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TƯƠNG TÁC THUỐC
Cân nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3
D extropropoxyphen

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần gây buồn ngủ. Tương tác dược lực.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điểu chình liều của hai thuốc, nếu cần phải phối 
hợp. Chú ý đến sự giảm tỉnh táo ở ngưòi lái xe hoặc vận hành máy.

M ifepriston

Phân tích: Nguy cơ giảm hiệu lực điều trị, vì tăng chuyển hoá mifepriston, 
do cảm ứng enzym.

- Xử lý: Đầu tiên phải nhớ cảm ứng enzym là một hiện tượng chậm xuất hiện 
(3 tuần) và chậm kết thúc. Có thể phải tăng liều lượng.

Rượu

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Vói một sô’ thuốc, nhất là trong tuần lễ đầu điều trị, có thể 
thấy một sô” tác dụng tâm thần vận động. Tương tác dược lực.

- Xử lý: Tốt nhất, không nên uống rượu khi dùng barbituric. Nguy cơ an thần 
gây buồn ngủ đặc biệt nguy hiểm ở ngưòi lái xe hoặc vận hành máy.

Saquinavir

P h ă n  tích-. T ă n g  c h u y ê n  h o ố  sa q u in a v ir ,  d ẫ n  đ ế n  g iả m  n ồ n g  độ  s a q u in a v ir  
trong huyết tương và do đó giảm hiệu quả điều trị.

- X ử lý: Tìm một thuốc khác thay thế khi phải dùng saqụinavir đồng thời. 
Nếu không thể được, cần tăng liều lượng saquinavir để không làm giảm tác 
dụng chông virus.

T huốc ngừa thai (uông): E strogen hoặc các thu ôc ngừa thai 
estroprogestogen; progestogen  hoặc dẫn chất

Phăn tích: Tăng chuyển hoá các estroprogestogen ở gan, do barbituric gây 
cảm ứng enzym cytochrom P450, do đó có nguy cơ thụ thai.

- Xử lý: Tránh dùng các thuốc ngừa thai liều thấp; nên dùng các thuốc ngừa 
thai liều cao hoặc khuyên dùng một biện pháp ngừa thai khốc, nếu phải 
điều trị bằng barbituric dài ngày (thí dụ như ỏ phụ nữ trẻ động kinh). Nhó 
rằng cảm ứng enzym không bao giò là một hiện tượng tức thòi.
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Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2
A cid ascorbic

Phân tích: Tăng bài xuất acid ascorbic.
Xử lý: Như vậy, nhu cầu về vitamin c  tăng lên ở người bệnh điều trị dài 
ngày bằng các barbituric (thí dụ người bệnh động kinh), và do đó có thể phải 
bổ sung thêm vitamin c. cần  nhớ, vitamin c  thường được tự ý dùng.

A cid folic hoặc dẫn chất

Phàn tích: Nguy cơ giảm nồng độ thuốc trị động kinh trong huyết thanh, khi 
bổ sung acid folic. Dùng đồng thòi barbituric với acid folic có thể làm giảm 
tác dụng chông co giật, do tác dụng đối kháng trên hệ thần kinh trung ương.
Xử lý: Tăng cường theo dõi lâm sàng và sinh học trong điều trị chống động 
kinh có bô su.ig acid folic. Điêu chỉnh liều lượng thuốc chống động kinh, nếu 
cần, trong và sau khi ngừng acid folic.

Buspiron

Phân tích'. Tăng tác dụng ửc chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần gây buồn ngủ .Vối một sô' thuốc, có thể thấy một sô' tác dụng 
tâm thần vận động, nhất là trong tuần đầu điểu trị. Tương tác dược lực.
Xử lý: Không nên phối hợp hai thuốc, vì khó kiểm soát người bệnh uông rượu. 
Nguy cơ buồn ngủ đặc biệt nguy hiểm ở người lái xe hoặc vận hành máy.

C iclosporin

Fhăn tích: Giảm nổng độ ciclosporin trong huyết thanh, do tăng chuyển hoá. 
Giảm tác dụng ciclosporin.
Xử lý: Khi cần phôi hợp, phải theo dõi kỹ nồng độ ciclosporin trong huyết 
thanh và điều chỉnh liều khi bắt đầu và khi kết thúc điều trị thuốc kia. cần 
lưu ý nồng độ ciclosporin có những biến động lởn giữa các cá thể và phải 
theo dõi đều đặn.

Chát acid hoá nước tiểu

Phăn tích: Tăng tái hấp thu barbituric ở ông thận, do đó có thể kéo dài tác 
dụng của các barbituric và làm xuất hiện nhiễm độc do quá liều.
Xử lý: Lưu ý khả năng nói trên khi phải phôi hợp thuốc, và điều chỉnh liều 
lượng. Khi thấy ngưòi bệnh ngủ gà, do dùng phối hợp hai thuốc, phải tuỳ 
trưòng hợp mà giảm liều barbituric sau khi đã đo pH nưốc tiểu bằng giấy 
chỉ thị.
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Corticosteroid: corticoid-khoáng; g lucocorticoid

Phăn tích: Tăng dị hoá corticoid bởi các thuốc cảm ứng enzym. cảm ứng 
enzym chỉ biểu hiện từ 1 0  đến 1 2  ngày sau lúc bắt đầu điểu trị.

- Xử lý. Cảm ứng enzym không xảy ra tức thì. Điều trị barbituric trong một 
thời gian trung bình hoặc dài, bắt buộc phải chú ý đến giảm tác dụng của 
thuốc phôi hợp. Điểu chỉnh liều corticosteroid trong và sau khi ngừng điều 
trị barbituric.

C yclophospham id hoặc thuốc tương tự

Phân tích: Tăng độc tính của cyclophosphamid do tăng chuyển đổi thuốc này 
thành sản phẩm chuyển hoá alkyl hoá của cyclophosphamid (cảm ứng enzym).
Xử lý: Theo dõi kỹ huyết đồ và cân nhắc nguy cơ giảm bạch cầu do phôi hợp 
thuốc. Phải tính đến thời gian điều trị cần thiết để tương tác này không xảy 
ra, vì cảm ứng enzym xảy ra dần dần (ít nhất mười ngày).

D isopyram id

Phân tích: Do cảm ứng enzym, nên giảm nồng độ disopyramid trong huyết 
thanh tỏi những nồng độ không có hiệu quả.
Xử lý: Theo dõi điện tâm đồ, lâm sàng, nồng độ thuốc chông loạn nhịp tim 
trong huyết thanh và khi cần thì điều chỉnh liều. Tương tác này chưa được 
xác định rõ.

G lycosid trỢ tim

Phân tích: Tàng chuyển hoá digitalis ở gan, do cảm ứng enzym, dẫn đến 
giảm tác dụng duy nhất của digitoxin (digitalin).
Xử lý\ Lưu ý nguy cơ này dể điểu chỉnh liều đìgitalin (digitoxin) (vl digoxin 
được đào thải qua đưòng thận), khi cần phải phôi hợp. Điều chỉnh liều trong 
và sau khi điểu trị barbituric.

G riseofulvin

Phăn tích: Tãng chuyển hoá ở gan do cảm ứng enzym, có thể dẫn đến giảm 
hoạt tính của griseoíulvin.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc, khi cần thiết phải 
phốỉ hợp. Tầm quan trọng của tương tác này còn phải được xác định.

G uaneth id in  hoặc thuốc tương tự

Phăn tích'. Tăng nguy cơ hạ huyết áp thế đứng.
Xử lý-. Thòng báo cho người bệnh. Theo dõi huyết áp trong khi phối hợp hai 
thuốc. Tuỳ theo thuốc dùng, mức độ nghiêm trọng của hạ huyết áp có thể 
khốc nhau. Khi cần, phải điều chỉnh liều của một hoặc hai thuốc. Tăng
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cường theo dõi ở những ngưòi bệnh cao tuổi (nguy cơ ngã) và khuyên họ 
chuyển dần dần từ tư thế nằm hoặc tư thế ngồi sang tư thê đứng.

Hormon tuyến giáp

Phăn tích: Tăng dị hoố các thuốc này bởi cốc thuốc cảm ứng en;ym 
(barbituric). cảm  ứng enzym chỉ biêu hiện 1 0  đến 1 2  ngày sau lúc bắt đầu 
điểu trị.
Xử lý: Cảm ứng enzym không xảy ra tức thì. Dùng barbituric trong một thdi 
gian trung bình hoặc dài, phải theo dõi giảm tác dụng điểu trị của thuốc 
phôi hợp. Điều chình liều trong và sau khi ngừng thuốc barbituric.

Lidocain hoặc thuốc tương tự

Phăn tích'. Tăng chuyển hoá lidocain ở gan, do cảm ứng enzym, dẫn đên 
giảm hoạt tính của thuốc này.

- Xử lý: Lidocain được dùng làm thuốc chốhg loạn nhịp tim, sự phôi hợp thực 
hiện tại cơ sở chuyên khoa. Phải tính đến tương tác này nếu dùng lidocain 
thường xuyên, vì cảm ứng enzym chì đến dần dần. Khi đó, điều chỉnh liều. 
Khi cần, phải theo dõi nồng độ lidocain trong huyết tương và vẫn chú ý theo 
dõi khi ngừng điều trị.

M exiletin

Phân tích: Giảm nồng độ mexiletin trong huyết tương do cảm ứng enzym.
Xử lý: Điều chỉnh liều mexiletin tuỳ thuộc lâm sàng và điện tâm đồ.

Natri valproat hoặc dẫn chất

Phân tích: Natri valproat và các dẫn chất làm tăng nồng độ barbituric trong 
huyết tương, có lẽ do ức chê enzym và giảm dị hoá. Đôi vói chuyển hoá 
thuốc, đây là tương tác dược động học. về mặt lâm sàng, tăng nồng độ các 
barbituric trong huyết tương sẽ thể hiện bằng tăng cốc tác dụng không 
mong muốn (an thần gây buồn ngủ).

- Xử lý: Cần theo dõi lâm sàng trong 15 ngày điều trị đầu tiên, định lượng 
nồng độ barbituric trong huyết tương khi cần, và điều chỉnh liều ngay khi 
bắt đầu có dâu hiệu buồn ngủ.

Paracetam ol

Phân tích: Nếu dùng barbituric thường xuyên, có thể làm tăng chuyển hóá 
paracetamol ở gan do cảm ứng enzyra, thường xuyên dẫn đến giảm hoạt 
tính. Cũng có thể tăng độc tính với gan ỏ người nghiện rượu hoăc ngưòi được 
điểu trị thường xuyên bằng barbituric.
Xử lý: Theo dõi lâm sàng ở những ngưòi bệnh có nguy cơ. Khi cần, phải theo 
dõi sinh học ở những người bệnh buồn nôn.
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Progabid

Phân tích: cần  chú ý hai tương tác: Tương tác dược động học: có thể tăng 
chuyển hoá ở gan do cảm ứng enzym, dẫn đến giảm hoạt tính của progabid; 
có thể có tăng nồng độ phenobarbital hoặc primidon trong huyết tương.

- X ử lý: progabid là thuốc chống động kinh dùng bước hai, độc với gan. cần  
tính đến nguy cơ thất bại điều trị. Điều chỉnh liều.

Q uinidin h oặc dân chât

Phản tích: Tăng chuyển hoá ỏ gan do cảm ứng enzym, dẫn đến giảm hoạt 
tính của quinidin (và dẫn chất).
Xử lý. Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều hai thuốc, nếu cần phải phối 
hợp. Theo dõi kỹ nếu cần, nồng độ trong huyết tương và vẫn cần chú ý khi 
ngừng điều trị. Chú ý tới giảm tỉnh táo ở ngưòi lái xe hoặc vận hành máy.

Q uinin hoặc thu ốc tương tự

Phán tích: Tăng chuyển hoá ở gan do cảm ứng enzym, dẫn đến giảm hoạt 
tính của quinin (và thuốc tương tự).

- X ử lý'- Điều chỉnh liều. Theo dõi kỹ, nếu cần, nồng độ trong huyết tương và 
vẫn chú ý khi ngừng điều trị. Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều hai thuốc 
khi phối hợp. Chú ý tói giảm tỉnh táo ở ngưòi lái xe hoặc vận hành máy.

Tacroỉim us

Phăn tích\ Tác dụng kéo dài, chỉ thấy riêng với pentobarbital khi điều trị 
mạn tính bằng tacrolimus, cơ chế chưa rõ. Có lẽ tacrolimus ức chê chuyển 
hoố pentobarbital.
X ử  lý'. C ẩ n  g iả m  liề u  la c ro lim u s  và  tlieo  doi chứ c n ũ n g  tliẠ n lliô iig  q u a  đ ịn h  
lượng creatinin máu. Theo dõi nồng độ tacrolimus trong huyết tương trong 
và sau khi ngừng điều trị.

T etracosactid

Phăn tích: Tăng dị hoá các corticoid tuyến thượng thận bởi các thuốc cảm 
ứng enzym (barbituric).

- Xử lý: Cảm ứng enzym chì biểu hiện từ 1 0  đến 1 2  ngày sau khi bắt đầu điều 
trị. Điều trị trong một thời gian trung bình hoặc dài ngày bằng một thuốc cảm 
ứng enzym (barbituric) phải tính đến nguy cơ giảm tác dụng điêu trị của 
tetracosactid. Điều chỉnh liều trong và sau khi ngừng điều trị thuốc cảm ứng.

T etracyclin

Phân tích: Tăng dị hoá riêng đôi với doxycyclin ỏ gan do cảm ứng enzym. 
Tuy vậy, vẫn cần phải thận trọng đối với các tetracyclin khác không đào thải 
quá đường tiết niệu.
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- x ử  lý: Tương tác này chậm xảy ra. Có nguy cơ điều trị thất bại, nếu các nồng 
độ ức chế tối thiểu (MIC) của kháng sinh không đủ cho một vi khuẩn nhất 
định. Lưu ý nguy cơ này và nếu có thể, chọn một kháng sinh khác.

T heophylin  hoặc dẫn chất

- Phăn tích: Phối hợp với một thuốc cảm ứng enzym. Tương tác xảy ra chậm 
sau 1 0  đến 1 2  ngày, làm tăng chuyển hoố theophylin ở gan, do đó làm giảm 
hoạt tính và nồng độ thuốc trong huyết tương.

- Xử lý: Theo dõi lâm sàng. Có thể điều chình liều tuỳ thuộc vào nồng độ 
theophylin trong máu, trong và sau khi ngừng điều trị thuốc cảm ứng.

Thuốc an thần kinh: Clozapin; gluthetim id hoặc th u ốc tương tự;
paroxetin

- Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần gây buồn ngủ. Tương tác dược lực.

- Xử lý: Chú ý đến nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuôc. Chú ý đến 
giảm tỉnh táo ỏ người lái xe và người vận hành máy.

Thuôc chông nấm  dẫn xuát im idazol

Phân tích: Giảm nồng độ trong huyết tương, được mô tả với itraconazol, do 
barbituric gây cảm ứng enzym (giảm hiệu lực).

- Xử lý. Nguy cơ thất bại điều trị, nếu phối hợp với thuốc gây cảm ứng enzym 
kéo dài tối thiểu 10 ngày. Khi đó, cần điều chỉnh liều lượng và nếu cần, đo 
các nồng độ itraconazol trong huyết tương.

Thuốc chống trầm cảm  ba vòng hoặc thuốc tương tự

Phăn tích'. Thuốc chông trầm cảm ba vòng hạ thấp ngưdng gây động kinh và 
do đó nguy cơ xuất hiện lại các cơn co giật ở người bệnh dùng thuốc chông 
động kinh này.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này và điều chỉnh liều lượng, nếu cần.

Thuốc uô’ng chống dông m áu kháng vitam in K

- Phân tích: Các barbituric là những chất gây cảm ứng enzym, gây tăng dị 
hoá các thuốc chông đông ở gan và làm giảm tác dụng của các thuốc này. 
Cảm ứng enzym không là một hiện tượng tức thòi, cho nên điều trị phải bắt 
đầu ít nhất trước 1 0  ngày để không gây ảnh hưởng đến tác dụng của thuốc 
chống đông.

- Xử lý: Phải lưu ý điều nói trên để điểu chỉnh liều lượng và phải theo dõi sinh 
học (tỷ lệ chuẩn quốc tế  INR và tỷ lệ prothrombin) thường xuyên hơn, lúc 
bắt đầu điều trị bằng thuốc chốhg đông, trong và khi ngừng barbituric. 
Kiểm tra việc theo dõi đều đặn này. Lưu ý giữ đúng giò giấc dùng thuốc.
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T h uốc k h án g  ac id  u ốn g  h oặc th a n  hoạt

Phàn tích'. Thuốc kháng acid làm giảm hấp thu barbituric qua đường tiêu 
hoá, do đó làm giảm tác dụng của thuốc phối hợp.

- Xử lý'. Dùng hai loại thuốc cách nhau ít nhất 1  - 2 giò. Các thuốc kháng acid 
thưòng được dùng lgiờ 30 phút sau bữa ăn, vì ăn uôYig là nguyên nhân tăng 
tiết dịch vị.

Verapam il

Phân tích: Tăng độ thanh lọc của verapamil (khoảng 4 lần) và sinh khả 
dụng bị giảm khoảng 5 lần. Tác dụng của verapamil bị giảm.
Xử lý: Tất cả tuỳ thuộc mục tiêu điều trị chính và thời gian điều trị bàng 
thuốc này hay thuốc kia. Điều trị có thể thất bại.

Vitam in nhỏm  D

Phân tích: Khi điều trị dài hạn, các thuốc cảm ứng enzym này có thể làm 
tăng nhanh chuyển hoá của vitamin D, như vậy làm giảm tác dụng của 
vitamin D và làm rô'i loạn chuyển hoá calci.

- Xử lý: Phải tính đến thời gian điểu trị. cảm  ứng enzym chỉ xuất hiện dần 
dần. Khi điểu trị dài hạn bằng barbituric, phải điêu chỉnh liêu và nếu cần, 
bổ sung thêm vitamin D.

Zidovudin

Phân tích: Suy rộng ra từ rifampicin và rifabutin, barbituric làm tăng 
chuyển hoá zidovudin nên làm giảm nồng độ zidovudin (cảm ứng enzym).
xửlỷ. Nếu thấy giảm đáp ứng với zidovudin, phải điều chỉnh liều của zidovudin.

Tương tác cần theo dõi: mửc dộ 1
Am phetamin hoặc dẫn chất

Phàn tích: Đôi kháng tác dụng. Có the tăng tính gây gổ ở những người 
nghiện araphetamin.
Xử lý: Tính đến tương tác dược lực này để xác định mục tiêu điều trị chính. 
Khuyên người bệnh gặp lại thầy thuôc điều trị, nếu thây điều trị không ổn 
định.

Carbamazepin

Phăn tích: Tăng chuyển hoá ỏ gan do cảm ứng enzym, dẫn đến giảm hoạt 
tính của carbamazepin.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều hai thuốc, nếu cần phải phối hợp. 
Theo dõi kỹ, nếu cần, nồng độ trong huyết thanh và luôn luôn cảnh giác khi 
ngừng điều trị. Chú ý tới giảm tỉnh táo ở người lối xe hoặc vận hành máy.
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Chât chủ vận m orphin (7)

Phân tích'. Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần gây buồn ngủ. Tương tác dược lực.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc, nếu cần phải phối 
hợp. Chú ý tới giảm tỉnh táo ở người lái xe hoặc vận hành máy.

Citalopram

Phân tích: Tăng tác dụng an thần gây buồn ngủ của thuốc ức chê tái thu 
nhận serotonin.
Xử lý: Thận trọng với việc uống rượu trong khi điều trị, nhất là đối với ngưòi 
lái xe hoặc vận hành máy.

Clonidin hoặc thu ốc tương tự

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần gây buồn ngủ. Tương tác dược lực. Vói liều thông thường, 
rilmenidin không làm tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương của các 
barbituric.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc, khi cần phải phôi 
hợp. Chú ý tới giảm tỉnh táo ở người lái xe hoặc vận hành máy.

M ethadon

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, an thần mạnh 
gây buồn ngủ có hại cho người lái xe hoặc vận hành máy.

- X ử  lý: Phải lưu ý đến tăng tác dụng an thần gây buồn ngủ và không nên lái 
xe hoặc vận hành máy.

M ethotrexat

Phăn tích: Tăng các tác dụng không mong muôn của methotrexat, có thể do 
tăng ức chê dihydroíolat reductase.

- X ử  lý: vẫn cần lưu ý nguy cơ này, tuy methotrexat phần lớn được điều trị tại 
cơ sở chuyên khoa.

P henytoin

Phân tích: Chú ý tới thời điểm dùng cốc thuốc. Nếu dùng phenobarbital 
ngay trước phenytoin, nồng độ phenytoin sẽ tăng trong huyết tương do cạnh 
tranh ỏ khâu chuyển hoá. Nếu dùng phenytoin trước phenobarbital, không 
lường trước được những biến đổi của phenytoin.

- X ử  lý: Phải chú ý đến thòi điểm dùng thuốc và tuỳ theo trưòng hợp, điều 
chỉnh liều của hai thuôc khi cần phải phối hợp. Chú ý tỏi giảm tỉnh táo ở 
người lái xe hoặc vận hành máy.
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P rim id on  hoặc dẫn chất

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần gây buồn ngủ. Tương tác dược lực.

- X ử lý: Kê đơn thừa, do tính chất dược lý và các chỉ định của hai thuốc này. 
Primidon khi vào cơ thể sẽ chuyển thành phenobarbital, nên phối hợp có 
nguy cơ nhiễm độc phenobarbital.

P rocarbazin; thuốc ức ch ế  MAO k hôn g chọn lọc

Phăn tích: Thuốc ức chế MAO có thể ức chế chuyển hoá barbituric ở gan và 
kéo dài tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương. Tương tác xảy ra tức thì.
X ử lý: Phải chú ý đến tăng tác dụng buồn ngủ trong và sau điểu trị, đặc biệt 
vâi ngưòi lái xe hoặc vận hành máy đòi hỏi tỉnh táo.

T huốc ch ẹn  beta

- Phăn tích: Tăng dị hoá các thuốc chẹn beta đào thải qua gan, do cảm ứng 
enzym (acebutolol, alprenolol, betaxolol, labetalol, metoprolol, oxprenolol, 
propranolol, timolol), nên làm giảm tác dụng của các thuốc này, khi dùng 
barbituric kéo dài, ít nhất 3 tuần.
Xử lý: Phải thận trọng với người động kinh: Nguy cơ mất dần tác dụng của 
thuốc chẹn beta. Theo dõi và đánh giá thường xuyên về lâm sàng hiệu quả 
điều trị (đau thắt ngực hoặc tăng huyết áp) hoặc chọn một thuốc chẹn beta 
không bị chuyển hoố ở gan.

Thuốc chống động kinh: Ethosuxim id;

Thuốc kháng h istam in  kháng Hj an thẩn;
Bttclofon;

Thuốc an thẩn kinh: Benzamid; benzodiazepin; butyrophenon; carbamat 
hoặc thuốc liên quan; phenothiazin; các loại khác: thioxanthen;
Thuốc chống trầm  cảm: Fluoxetin; Auvoxamin; m edifoxam in; M ianserin;
oxaflozan;

Thuốc ức ch ế  hệ thần  kinh trung ương khác, n goài các loại trên: 
m etaqualon;

Thuốc kìm  tế  bào: Interferon alpha tá i tổ  hợp;
Thuốc chống tăng h uyết áp: R eserpin .

- Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần gây buồn ngủ. Tương tác dược lực.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chình liều của hai thuốc. Chú ý tới giảm 
tình táo ở người lái xe hoặc vận hành máy. Khuyên không uống rượu và 
không tự ý dùng thuốc hoặc các chế phẩm có rượu.
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Thuốc gây mê các loại (ngoài barbituric và thuốc gây mê bay chứa halogen); 
ketamin

Phân tích: Nguy cơ tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương.
- Xử lý: Nếu cần phối hợp hai thuốc, lưu ý nguy cơ này khi gây mê và chọn 

liều. Khuyên người bệnh sắp được phẫu thuật báo cho người gây mê những 
thuốc mình dùng.

BENZAMID (DẦN CHẤT)
Thuốc an thần kinh, trong đó một sô'có những đặc tính 

chống vận động rõ rệt à  đường tiêu hoá

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

METOCLOPRAMID ống tiêm 10mg/2mL; dung dịch uống giọt 260mg/100mL; viên 
nén bao 1 0  mg; viên đạn lOmg; 2 0  mg

Elitan ông tiêm 10mg/2mL

Primperan dung dịch uông giọt 260mg/100mL

Primperan viên nén bao 10 mg

Primperan viên đạn lOmg; 20 mg

Apo- Metoclop viên nén 10 mg

SULPIRID viên nén 200mg; nang 50mg; dung dịch uống 5mg/mL; dung dịch tiêm 
lOOmg/^mL

Dogmatil viên nén 200mg 
Dogmatil nang 50mg 
Sulpiride nang 50mg 
Dogmatil dung dịch uống 5mg/mL 
Dogmatil dung dịch tiêm 100mg/2mL 
Maxdotyl nang 50mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC
Cân nhắc nguy co/lọi ích: mức độ 3

u  tế bào ưa crom: Cơn tăng huyết áp do sulíìrid đã được mô tả, đòi hỏi 
phải kiểm tra sức khoẻ nghiêm ngặt.
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Thận trọng: mức độ 2
Động k inh : Có khả năng hạ ngưõng gây động kinh.

Cần theo dõi: mức độ 1
Thực phẩm  - rượu: Benzamid có thể tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh 
trung ương của rượu.
Thòi kỳ cho con bú: Metoclopramid qua được sữa mẹ.
Suy tim /suy m ạch vành: Đặc biệt, nguy cơ hạ huyết áp trong trường hợp 
bệnh tim mạch nặng.
Suy thận: Vì các benzamid đào thải qua thận, cần giảm liều và kê đơn 
thành từng đợt điểu trị gián đoạn, đối vói người suy thận nặng.
Người cao tuổi: Thận trọng, vì tính nhạy cảm với thuốc ở những người 
bệnh cao tuổi (an thần, hạ huyết áp).

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4
Amiodaron; bretylium ; disopyram id; ỉlecain id  hoặc thuốc tương tự; 
glycosid  trợ tim; halofantrin; pentam idin; sotalol; vincam in

Phăn tích: Trong nhóm benzamid, sultoprid là thuốc duy nhất có thể có 
nguy cơ. Tất cả các thuốc giảm co cơ (làm chậm nhịp tim) có thể làm tăng 
nguy cơ rối loạn nhịp thất nhất là xoắn đỉnh, bởi các tính chất điện sinh lý 
cộng thêm vào của sultoprid.

- Xử lý: Chống chỉ định và phải cấm phôi hợp này.

B eprid il

- Phân tích: Tăng nguy cơ xoắn đỉnh do tác dụng hiệp đồng. Hạ kali máu, 
nhịp tim chậm và khoảng QT dài có từ trưỏc (chỉ biểu hiện trên điện tâm đồ) 
là những yếu tô' có thể tạo thuận lợi cho xuất hiện xoắn đỉnh. Chỉ có 
sultoprid, thuốc duy nhất trong nhóm benzamid, do tính chất kéo dài 
khoảng QT, có thể dẫn đến rối loạn nhịp thất (xoắn đỉnh). Nguy cơ này phụ 
thuộc vào liều sultoprid.
X ử lý: Chốhg chì định và không được kê đơn phôi hợp có tiềm năng gây tử 
vong này.

Levodopa

Phân tích: Phốỉ hợp levodopa vỏi một số thuốc có tác dụng đôi kháng cường 
dopaminergic có thể dẫn đến những tốc dụng đôi kháng.

- X ử lý: Chống chì định phối hợp này, trừ khi tìm kiếm một đối kháng dược lý, 
sự tìm kiếm này phải được thực hiện tại cơ sở chuyên khoa.

110



Macrolid

Phăn tích: Trong nhóm macrolid, hiện nay chỉ mối biết duy nhất có 
erythromycin tiêm tĩnh mạch có thể gây xoắn đỉnh vối thuốc duy nhất 
sultoprid trong nhóm benzamid.

- Xử lý: Chống chỉ định và không được kê đơn phối hợp đặc biệt gây tử vong 
này. Ngay cả khi dùng một mình, erythromycin tiêm tĩnh mạch cũng có thê 
dẫn đến rối loạn nhịp tim. Không nên tiêm thuốc ồ ạ t cả liều, mà phái 
truyền nhỏ giọt tĩnh mạch, liên tục hoặc phân đoạn, thời gian cho thuốc môi 
lần truyền tối thiểu phải là 60 phút.

P henoth iazin

- Phân tích'. Với một sô' thuốc an thần kinh dẫn chất của cốc phenothiazin có 
sự cộng hợp các tác dụng không mong muốh, biểu hiện bằng nguy cơ các tác 
dụng ngoài tháp nặng lên. Hơn nữa, tăng nguy cơ rôl loạn nhịp thất, nhất là 
xoắn đỉnh, do hiệp đồng các tác dụng điện sinh lý, chỉ được mô tả riêng cho 
sultoprid.

- Xử lý: Không nên phối hợp. Thay đổi chiến lược điều trị. Xin nói rõ là, trong 
nhóm benzamid, chì có sultoprid có thể tăng thêm các nguy cơ xuất hiện 
xoắn đỉnh.

Sparỉloxacin

Phân tích: Tăng nguy cơ xoắn đỉnh, đôi khi tiến triển thành rung thất, gây 
tử vong.

- X ử lý: Không nên phối hợp. Hoặc chọn một íluoroquinolon khác, hoặc một 
thuốc khác tuỳ theo mục tiêu điều trị. Nếu nhất thiết phải phối hợp, băt 
buộc phải theo dõi lâm sàng và điện tâm đồ.

Thuốc kháng cholinergic

Phăn tích'. Dùng đồng thòi các thuốc này (nhất là với metoclopramid) có thể 
dẫn đến đôi kháng tác dụng trên nhu động ruột.

- Xử lý: Nên tránh phôi hợp này vì nguy cơ điều trị thất bại

Thuốc kháng h istam in, kháng Hị không an thần

Phăn tích: Tương tác chỉ được mô tả vối astemizol, teríenadin. Tăng nguy cơ 
xuất hiện xoắn đỉnh, đôi khi tiến triển thành rung thất gây tử vong.

- Xử lý\ Chống chỉ định phối hợp, nên chọn một khống histamin không an 
thần không gây xoắn đỉnh (cetirizin, loratadin).

Thuốc ức ch ế  MAO typ B

Phăn tích'. Thuốc ức chế đặc hiệu raonoamin oxydase typ B kéo dài tác dụng 
của levodopa, nên thường được phối hợp với thuốc này. Do đó, tương tác giông
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như tương tác của levodopa. Sự phôi hợp levodopa với một sô' thuốc có những 
tác dụng đôi kháng dopaminergic có thể dẫn đến những tác dụng đối kháng.
Xử lý: Chông chỉ định phôi hợp này, trừ khi tìm kiếm một đối kháng dược lý, 
sự tìm kiếm này phải được thực hiện tại cơ sở chuyên khoa.

Cân nhắc nguy co/ lợi ích: mức độ 3

Corticoid-khoáng; íurosem id h oặc th u ốc tương tự; glucocorticoid; 
tetracosactid; thuốc lợi niệu thải kali

Phăn tích: Tăng nguy cơ xoắn đỉnh khi phối hợp vói sultoprid, thuổc duy 
nhất trong nhóm benzamid. Hạ kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài 
có từ trước (chỉ thấy trên điện tâm đồ) là những yếu tô' thuận lợi cho xuất 
hiện xoắn đình.
Xử lý: Không nên phối hợp. Nếu nhất thiết phải phối hợp, phải thường 
xuyên theo dõi khoảng QT và kiểm tra đều đặn kali máu.

D antrolen

Phăn tích: Tăng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng các tác dụng 
an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc. Chú ý đến giảm 
tình táo ở ngưòi lái xe hoặc vận hành máy.

G u aneth id in  hoặc thuôc tương tự

- Phăn tích: Giảm tác dụng hạ huyết áp do ức chế sự tái thu nhận 
guanethidin tại nơron bởi các benzamid an thần kinh.
Xử lý: Thay đổi chiến lược điều trị bằng cách chọn một thuốc hạ huyết áp 
khác. Không nên phôi hợp.

L ith i (m uối)

Phăn tích: Những tai biến độc thần kinh kiểu hội chứng lú lẫn đã được 
thông báo ở người bệnh dùng phối hợp này.
Xử lý: Không nên phỗĩ hợp. Thay đổi chiến lược điều trị, trừ khi người bệnh 
0  cơ sỏ chuyên khoa.

M ethyldopa

- Phăn tích-. Các thuốc an thần kinh nói chung có nguy cơ làm giảm tác dụng 
chông tăng huyết áp do chẹn tái thu nhận lại các sản phẩm chuyển hoá của 
methyldopa tại các nơron adrenergic. Ngoài ra, tấ t cả các thuốc an thẩn 
kinh còn có thèm một nguy cơ làm hạ huyết áp tư thế đứng.

- X ử  lý: Phải lưu ý nguy cơ biến động huyết áp này do các thuốc an thần kinh 
và lựa chọn cách điều trị. Nếu cần phải phối hợp, thông báo cho người bệnh,
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để người bệnh cần phải uông thuốc đều đặn vào giờ co định và tăng cường tự 
theo dõi. Nếu không, thay đổi chiến lược điều trị. Khuyên người bệnh đên 
khám lại nếu thấy huyết áp biến động.

Rượu

Phân tích: Tăng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng gây buôn 
ngủ. Một sô' thuốc có thể cho một sô' tác dụng tâm thần vận động, nhất là 
trong tuần điều trị đầu tiên. Tương tác dược lực.
Xử lý: Không nên uôVig rượu khi điều trị thuốc này. Nguy cơ buồn ngủ đặc 
biệt nguy hiểm ở người lái xe hoặc vận hành máy.

Succinylcholin /m etoclopram id

Phăn tích: Tác dụng chẹn thần kinh - cơ của succinylcholin có thể tăng, gây 
ức chế hô hấp và ngừng thở. Tương tác xảy ra nhanh. Metoclopramid có thê 
ức chế cholinesterase huyết tương, là enzym cần cho chuyến hoá cua 
succinylcholin.
Xử lý: Cần thận trọng khi phối hợp. Giám sát chặt chẽ chức năng thần kinh 
cơ và khi cần phải hỗ trợ hô hấp bằng máy thở.

Thuốc nhuận tràng k ích  th ích

Phăn tích: Nguy cơ xoắn đỉnh khi phối hợp (đặc biệt với sultoprid) .
Xử lý. Không nên phối hợp. Dùng các thuốc không gây xoắn đỉnh. Nếu nhất 
thiết phải phối hợp, phải theo dõi thường xuyên khoảng QT và tiến hành 
kiểm tra đều đặn kali máu. Chú ý các dâu hiệu lâm sàng có thể báo hiệu hạ 
kali máu như mệt mỏi, yếu cơ, co cứng cơ...

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
Carbamat hoặc thuốc tương tự; carbam azepin; baclofen; benzodiazepin; 
dextropropoxyphen; thuôc chông dộng kinh không barbituric  
(ethosuxim id); thuốc ức ch ế  hệ thần  kinh trung ương (m etaqualon, 
ethosuxim id).

Phân tích: Tăng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng buồn ngủ. 
Tương tác dược lực.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc nếu cần phôíi hợp. 
Chú ý đến giảm tỉnh táo ở người lái xe hoặc vận hành máy.

Brom ocriptin hoặc thuốc tương tự

Phăn tích: Vì có tính chất đối khống dopaminergic, nên có khả năng tăng 
nồng độ prolactin và đối kháng tác dụng của bromocriptin.
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- xử  lý: Tác dụng đôi kháng này có nguy cơ gây nhiễu đến mục tiêu điều trị 
chính. Cần theo dõi phôi hợp hoặc thay đổi thuốc phôi hợp.

Buspiron

Phăn tích: Tăng ức chế hệ thần kinh trung ương dẫn đến tăng buồn ngủ. Với 
một sô' thuốc có thể thấy một số tác dụng tâm thần vận động, nhâ't là trong 
tuần điểu trị đầu tiên. Tương tác dược lực.

- Xử lý: Không nên phối hợp hai thuốc, vì không thể cản trở người bệnh uô’ng 
rượu. Nguy cơ buồn ngủ nguy hiểm vói người lái xe hoặc vận hành máy.

Butyrophenon; th u ốc an thần kinh các loại (nhóm  thioxanthen); 
reserpin

Phân tích: Hiệp đồng các tác dụng không mong muôn làm nặng thêm cốc tác 
dụng ngoài tháp.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điểu chỉnh liều. Theo dõi lâm sàng.

Clozapin

Phăn tích: Tăng nguy cơ làm giảm huyết áp nhiều.
Xử lý: Theo dõi huyết áp và điều chỉnh ngay liều của thuốc thuộc nhóm 
benzamid trong và sau khi ngừng điều trị bằng clozapin.

M ediíbxam in; paroxetin; prim idon hoặc dẫn chất; procarbazin

Phân tích: Tăng ức chế hệ thần kinh trung ương dẫn đến tăng buồn ngủ. 
Tương tác dược lực.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chình liêu của hai thuốc. Chú ý đến giảm 
tình táo ở người lái xe hoặc vận hành máy.

N atri valproat hoặc dẫn chất

Phân tích: Ngoài tăng thêm tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, natri 
valproat và các dẫn chất còn làm tăng nồng độ benzamid trong huyết tương, 
có lẽ do ức chế enzym và giảm dị hoá.
Xử lý: Nếu cần phối hợp, điều chỉnh và giảm liều benzamid. Chú ý đến giảm 
tỉnh táo ở ngưòi lái xe hoặc vận hành máy.

T h uôc k hán g acid uống hoặc than hoạt

Phăn tích: Vì thuốc kháng acid làm giảm hấp thụ qua đưòng tiêu hoá, nên 
tác dụng của thuốc phốỉ hợp bị giảm.
Xử lý: Nhất thiết phải uô'ng hai thuốc cách nhau ít nhâ't từ 1  giờ đến 2  giò. 
Thường uống thuốc kháng acid 1  giờ 30 phút sau bữa ăn, vì ăn uống là 
nguồn gốc tăng tiết dịch vị.
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Phăn tích: Tăng các tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đèn tăng 
các tác dụng an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực.
Xử lý: Ngưòi bệnh trước khi phải phẫu thuật cần báo cho bác sĩ gâv mê những 
thuốc mình dùng.

Thuôc ức chê ezym  chuyển dạng engiotensin

Phán tích'. Tăng các tốc dụng làm hạ huyết áp của các thuốc có tính chất an 
thần kinh, do đó gây hạ huyết áp.

- Xử lý: Nếu cẩn phôi hợp, phải tăng cưòng theo dõi huyết áp, trong và sau 
khi ngừng điều trị một trong hai thuổc. Nếu cần thì điều chỉnh liều. Nhân 
mạnh về kế hoạch dùng thuốc và yêu cầu tuân thủ. Dặc biệt chú ý ở người 
bệnh cao tuổi.

Tương tác cần theo dõi: mức độ 1 
Am phetam in hoặc dẫn chất

Phăn tích-. Đôi kháng tác dụng. Có thể làm tăng tính hung hãn ở những 
người nghiện amphetamin.
Xử lý: Lưu ý tương tốc dược lực này để xác định mục tiêu điều trị chính. 
Khuyên người bệnh gặp lại bác sĩ điểu trị, nếu thấy điều trị có vẻ không ôn 
định.

Barbituric; íluoxetin; íluvoxam in; thuổc kháng h istam in  kháng Hi an 
thần; các thuốc ức ch ế MAO không chọn lọc; oxaflozan; viloxazin

P hân  tích'. T ả n g  ức c h ế  hộ th ẩ n  k in h  t r u n g  ưởng, d ẫ n  đôn  tă n g  an  th ổ n  bu o n
ngủ. Tương tác dược lực.

- Xử lý: Phải tính đến nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc. Chú ý đên 
giảm tình táo ở ngưòi lái xe hoặc vận hành máy.

Chất chủ vận m orphin

Phản tích: Tăng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng buồn ngủ. 
Tương tác dược lực.
Xử lý: Nếu cần phối hợp, phải lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai 
thuôc. Chú ý đến giảm tỉnh táo ỏ người lái xe hoặc vận hành máy.

Clonidin hoặc thuốc tương tự

Phân tích. Tăng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng các tác dụng 
an thần gây buồn ngủ. Tương tốc dược lực. Ghi chú là rilmenidin, với liêu 
thông thường, không tăng ức chế hệ thần kinh trung ương của các thuốc đó.

T h u ốc gây  m ê các  loại
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- x ử  lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuổc, nếu cần phối hợp. 
Chú ý đến giảm tỉnh táo ở ngưòi lái xe hoặc vận hành máy.

M ethadon

Phăn tích: Tăng ức chế hệ thần kinh trung ương, kèm theo an thần mạnh, có 
hại đặc biệt ở những người lái xe và người vận hành máy.

- Xử lý. Lưu ý đến tăng tác dụng an thần này để cho những lòi khuyên thích 
hợp (tránh lối xe hoặc vận hành máy).

M etoclopram id

Phăn tích: Nồng độ trong huyết thanh của meíloquin có thể tăng làm tàng 
khả năng gây độc cho tim mạch, đưòng tiêu hoá và hệ thần kinh trung ương. 
Tương tác xảy ra nhanh. Có thể do dạ dày tăng co bóp làm tăng nhanh hấp 
thu meíloquin ở ruột non.

- Xử lý: Cần theo dõi sự tăng độc tính của meíloquin khi phối hợp vói 
metoclopramid. Nếu nghi có tương tác xảy ra, cần giảm liều meíloquin.

Thuốc chống trầm  cảm  ba vòng hoặc tương tự

Phăn tích'. Tăng ức chế hệ thần kinh trung ương, ức chế hô hấp và hạ huyết 
ốp. Hơn nữa, nếu đã bị phụ thuộc thuốc, phôi hợp hai thuốc có thể lại càng 
tăng thêm nguy cơ phụ thuộc thuốc.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều hai thuốc nếu cần phôi hợp. Chú 
ý đến giảm tỉnh táo ỏ người lái xe hoặc vận hành máy.

Thuốc gây mê barbituric

P h ă n  tích . T ã n g  ức c h ế  h ệ  th ầ n  k in h  t r u n g  ưdng, d ẫ n  đ ố n  tă n g  cóc tó c  d ụ n g
an thần. Tương tác dược lực.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ tăng ức chê' hô hấp khi gây mê.

BENZIMIDAZOL (DẪN CHẤT)
Các dẫn chất benzimidazol có hoạt tính trên giun kim, giun đũa, giun móc, 

giun tóc và ỏ mức độ ít hơn trên giun lươn

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

FLUBENDAZOL viên nén 100 mg 
Fluvermal viên nén 100 mg 
Vermiílu viên nén 100 mg
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MEBENDAZOL viên nén 100 mg; 500 mg; hỗn dịch uống 50 mg/mL

Benda 500 viên nén 500 mg 
Fugacar viên nén 500 mg 
Fugacar choco hỗn dịch uống 50 mg/mL 
Helmintol viên nén 100 mg 
Mebendazol viên nén 500 mg

ALBENDAZOL viên nén 200 mg; 400 mg

AI - 400 viên nén 400 mg 
Albendazol viên nén 400 mg 
Miten 400 viên nén 400 mg 
Sudo-Albendazole viên nén 400 mg

- ' Ten 400 viên nén 400 mg 
Zentel viên nén 200 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy cơ/lọi ích: mức độ 3
Thời kỳ mang thai: Vì thận trọng, trong ba tháng đầu của thai kỳ: tính vô 
hại ỏ ngưòi mang thai chưa được xác định. Khả năng sinh quái thai ở động 
vật đã được chứng minh.

BENZODIAZEPIN (DẦN CHẤT)
Thuốc an thẩn, tinh chất gày ngủ, giải lo, có ảnh hưởng tới tri nhớ, giãn cơ và chống 
co giật ở các mức độ khác nhau. Thuốc giài dộc của nhóm thuốc này là fìumazenil-

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

BROMAZEPAM viên nén 1 mg; 3 mg; 6  mg

Lenitin viên nén 1 mg; 3 mg; 6  mg 
Lexomil viên nén 6  mg

DiAZEPAM: viên nén 2 mg, 5 mg, 10 mg; siro 2 mg/5mL; thuốc đạn 5 mg, 10 mg; 
ống tiêm 10 mg/ 2 mL

Seduxen viên nén 5mg; ống tiêm 10mg/2ml 
Valium viên nén 2 mg; 5 mg; 10 mg 
Valium thuốc tiêm 10 mg
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CHU Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy cơ/lợi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho co n  bú: Thuốc qua được sữa mẹ, gây nguy cơ suy hô hâ'p cấp 
và tác dụng an thần, gây ngủ ở trẻ sơ sinh. Clordiazepoxyd tăng tiết sữa.
T rầm  cảm: Nguy cơ che lấp các dấu hiệu của bệnh mà không chữa được bệnh.

* Thời kỳ m a n g  th a i: Nghi gây quái thai khe vòm miệng, sứt môi, đối với 
clordiazepoxyd, diazepam, nitrazepam. Nguy cơ hội chứng thâm nhiễm ở trẻ 
sơ sinh đối với diazepam khi dùng kéo dài (rối loạn giấc ngủ, vật vã, ức chế 
hô hấp và hạ nhiệt).
Suy hô hấp; hen: Benzodiazepin làm suy giảm hô hấp do tác động lên hệ 
thần kinh trung ương.

Thộn trọng: mức độ 2
Ãn uống  - rượu: Tăng tác dụng an thần buồn ngủ của các benzodiazepin 
(buồn ngủ, vô cảm, các phản xạ chậm lại).

cầ n  theo dỏi: mức độ 1
Suy gan: Suy gan làm chậm sự giáng hoá và đào thải benzodiazepin và làm 
tãng độc tính của chúng.
Suy thận : Suy thận làm chậm sự đào thải của benzodiazepin và làm tăng 
độc tính của chúng.
Nhược cơ: Benzodiazepin làm giãn cơ.

TƯONG t á c  t h u ố c

Phối hợp nguy hiểm: mức độ 4
In<ỉinavir

- Phăn tích: Indinavir có ái lực mạnh với isoenzym 3A4 của các cytochrom P450, 
dẫn đến giảm chuyển hoá benzodiazepin, là thuốc được chuyển hoá chủ yếu 
bằng isoenzym đó, (hiện tượng cạnh tranh) và do đó tăng nồng độ trong 
huyết tương và độc tính. Nguy cơ an thần kéo dài và ức chế hô hấp sâu (được 
mô tả với midazolam, triazolam, alprazolam). Tương tác dược động học về 
chuyển hoá thuốc.

- X ử lý: Không kê đơn phối hợp này. cần  thay thế thuốc.

N eỉíỉn a v ir

Phăn tích'. Nelíĩnavir có ái lực mạnh vđi isoenzym 3A4 của các cytochrom 
p<50, dẫn đến giảm chuyển hoả benzodiazepin, là thuốc được chuyển hoá chủ 
yếu bằng isoenzym đó (hiện tượng cạnh tranh) và do đó tăng nồng độ trong
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huyết tương và tăng độc tính. Nguy cơ an thần kéo dài và ức chế hô hấp sâu 
(được mô tả với midazolam, triazolam, alprazolam). Tương tốc dươc đông học 
về chuyển hoá thuốc.
Xử lý: Không kê dơn phối hợp này. cần  thay thế thuốc.

R itonavir

Phân tích: Ritonavir có ái lực mạnh vối isoenzym 3A4 của các cytochrom P 4 50. 

dẫn đến giảm chuyển hoá benzodiazepin, là thuốc được chuyển hoá chủ yếu 
bằng cytochrom P4 5 0 đó (hiện tượng cạnh tranh) và do đó tăng nồng độ trong 
huyết tương và nguy cơ tăng độc tính. Nguy cơ an thần kéo dài và ức chê hô 
hấp sâu (được mô tả với alprazolam, dikali clorazepat, diazepam). Tương tác 
dược động học về chuyển hoá thuốc.

- Xử lý: Không kê đơn phối hợp này. Nghĩ đến thay thế  thuốc.

Côn nhắc nguy co/ lọi ích: múc độ 3
Buspiron; butyrophenon; carbam at hoặc thuốc tương tự; carbam azepin; 
dantrolen; glutethim id hoặc thuôc tương tự; interferon alpha tá i tổ  hợp; 
m edifoxam in; paroxetin; phenothiazin; prim idon hoăc dẫn chất; 
procarbazin; thuốc an thần kinh các loại; thuốc ức ch ê hệ thần kinh  
trung ương các loại

Phăn tích: Tăng ức chê thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác dụng an 
thần buồn ngủ. Tương tác dược lực.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc. Chú ý đến giảm 
tỉnh táo ở ngưòi lái xe hoặc vận hành máy. Khuyên không uống rượu và 
không tự ý dùng thuốc hoặc chê phẩm có rượu.

D extropropoxyphen

Phân tích: Tăng ức chế thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác dụng an 
thần buồn ngủ. Tương tốc dược lực.
Kê đơn: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều hai thuốc, nếu cần phải phối 
hợp. Chú ý đến giảm tỉnh táo ở ngưòi lái xe hoặc vận hành máy. Khuyên 
không uống rượu, và không tự ý dùng thuổc hoặc chế phẩm có rượu.

M acrolid

Phân tích: Chỉ có triazolam và midazolam là tăng tác dụng khi phối hợp với 
erythromycin, roxythromycin hoặc clarithromycin (ức chế enzym).
Xử lý: Khi phôi hợp với midazolam cần phải lưu ý đến tác dụng phụ hoặc 
phải điều chỉnh liều: còn đối với triazolam, không nên phôi hợp (rối loạn ứng 
xử đã được thông báo trong y văn).
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R ifam ycin

Phân tích: Khi phôi hợp các riíamycin (là chất gây cảm ứng enzym) với 
benzodiazepin, sự oxy hoá các benzodiazepin thông qua cytochrom P4 5 0  tăng 
lên, làm cho tác dụng dược lý của cốc thuốc này giảm.
Xử lý: Theo dõi đáp ứng trên lâm sàng vối các benzodiazepin khi bắt đầu 
dùng và khi ngừng dùng riíamycin. Hiệu chỉnh liều khi cần. Nếu điều kiện 
cho phép, có thể dùng temazepam (Restoril) là loại benzodiazepin không bị 
cytochrom P4 5 0  oxy hoá, do đó không có tương tác với rifamycin.

Rượu

Phăn tích: Tăng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng các tác dụng 
an thần buồn ngủ. Một số thuốc, có thể thấy gây một sô' tác dụng tâm thần 
vận động, nhất là trong tuần điểu trị đầu tiên. Tương tác dược lực.

- Xử lý: Không kê đơn thuốc này, vì không thể ngăn cản người bệnh khồng 
uống rượu. Nguy cơ an thần buồn ngủ đặc biệt nguy hiểm ở người lối xe hoặc 
vận hành máy. Khuyên người bệnh không uô'ng rượu, không tự ý dùng thuốc 
hoặc các chê phẩm có rượu.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
Bacloíen; thu ốc chống động k inh  k hôn g barb ituric (E thosuxim id)

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế thần kinh trung ương dẫn đến tăng tác 
dụng an thần gây ngủ. Tương tác dược lực.

- Xử lý. Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc. Chú ý tỏi giảm 
tình táo ỏ người lái xe hoặc vận hành máy. Khuyên không uô'ng rượu và 
không tự ý dùng thuốc hoặc các chế phẩm có rượu.

Benzam id

Phăn tích: Tàng tốc dụng ức chế thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chình liều hai thuốc, nếu cần phải phối 
hợp. Chú ý tới giảm tình táo ỏ người lái xe hoặc vận hành máy. Khuyên 
không uống rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc các chế phẩm có rượu.

Clonidin hoặc thuốc tương tự

Phăn tích: Hiệp đồng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương. Thận trọng 
khi điểu trị ngoại trú, với người lái xe và ngưòi vận hành máy. cần  nhớ rằng 
rilmenidin, với liều thông thường, không làm tăng tác dụng ức chế hệ thần 
kinh trung ương của benzodiazepin.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều hai thuốc, nếu cẩn phải phối 
hợp. Chú ý tới giảm tỉnh táo ở người lái xe hoặc vận hành máy. Khuyên 
không uống rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc các chế phẩm có rượu.

120



Estrogen hoặc thuốc ngừa thai estroprogestogen

Phăn tích: Các estrogen có thể ức chế các enzym tham gia vào quá trình oxy 
hoá các benzodiazepin ở gan (clorazepat, flurazepam, triazolam), còn đối vâi 
các benzodiazepin liên kết với acid glycuronic thì điều này còn tranh cãi. 
Nguy cơ tăng tác dụng của các benzodiazepin dùng thòi gian dài.

- Xử lý: Vì nửa đòi của các benzodiazepin có thể kéo dài, giảm liều ỏ các phụ 
nữ dùng thuốc ngừa thai dài hạn. Thận trọng với phụ nữ lái xe và phụ nữ 
cần luôn luôn tỉnh táo.

Flum azenil

Phăn tích: Đối kháng dược lý học tác động trên cùng các thụ thể và được sử 
dụng trong điểu trị.

- x ủ  lý: Chủ yếu được cốc bác sĩ chuyên khoa gây mê và các đơn vị chăm sóc 
tích cực sử dụng để điều trị quá liêu hoặc để làm ngừng ngủ li bì hoặc ngừng 
mê. Chỉ có bác sĩ thực hành có kinh nghiệm mối được cho thuốc.

Lansoprazol

Phăn tích: Tương tác dược động học: cần  thận trọng vói các thuốc được 
chuyển hoá bởi các cytochrom P450, cụ thể là lansoprazol, vì có nguy cơ giảm 
hoạt tính các thuốc đó, do cảm ứng enzym, có thể dẫn đến thất bại trong 
điều trị.

- Xử lý'. Lansoprazol là thuỗc tương đôi mới và các nhận xét lâm sàng còn 
thiếu. Đây là các tương tác có thể có và khuyên nên gửi các nhận xét lâm 
sàng cho các Trung tâm cảnh giác dược. Đặt lại nguy cơ trong bôi cảnh điều 
trị. Thông báo cho người bệnh, điều chỉnh liều tuỳ thuộc vào cốc xét nghiệm 
sinh hoá khi bắt đầu và kết thúc điều trị bằng lansoprazol.

Levodopa

Phăn tích'. Tốc dụng điều trị của levodopa có thể bị giảm, thậm chí mất, ở 
một số người bệnh khi dùng các benzodiazepin như clordiazepoxyd, 
diazepam và nitrazepam.

- Xử lý: Cần theo dõi tương tác này, đã được xác định với các thuốc kể trên, để 
điều trị tô't bệnh Parkinson. Với các benzodiazepin khác, cần cảnh giác và 
thông báo cho Trung tâm cảnh giác dược những thất bại điều trị trong 
trường hợp phối hợp.

N ilutam id

Phân tích: Có lẽ vì các tính chất ức chế enzym của nilutamid, có nguy cơ kéo 
dài và tăng các tác dụng của một sô' benzodiazepin có thể bị chuyển hoá.
Xử lý: Vối một sô' benzodiazepin như diazepam, alprazolam, dikali 
clorazepat, flurazepam, nitrazepam, triazolam hoặc clordiazepoxyd thì nguy
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cơ ngủ gà tăng. Hoặc chọn một benzodiazepin không bị chuyển hoá, hoặc 
điều chình liều các benzodiazepin, lúc bắt đầu, trong và sau khi điểu trị.

Omeprazol

Phân tích: úc chế một sô’ cytochrom P4 5 0 có thể dẫn đến chậm trễ trong 
chuyển hoá một số thuốc, tăng nồng độ của chúng trong huyết thanh và 
trong trường hợp này, tăng những tác dụng không mong muôn do quá liều.

- Xử lý: Tương tác chỉ có thể xảy ra vỏi các benzodiazepin đã chuyển hoá kiểu 
clordiazepoxyd, diazepam, flurazepam, triazolam..., bằng cách chẹn chuyển 
hoả của chúng, các tốc dụng an thần, giải lo tàng lên. Hoặc giảm liều hoặc 
đổi thuốc ức chế bơm proton khác cho những người bệnh này.

Phenytoin

Phân tích: Có thể có nguy cơ tăng hoặc giảm nồng độ phenytoin trong huyết 
thanh không dự đoán được.
Xử lý: Theo dõi người bệnh về mặt lâm sàng và theo dõi về sinh học nồng độ 
phenytoin.

Tacrolim us

Phăn tích'. Tăng nồng độ tacrolimus trong huyết tương, được quan sát in 
vitro chì riêng với midazolam. Tương tác dược động học về chuyển hoá thuỗc.
Xử lý: Nên giảm liều tacrolimus và theo dõi chức năng thận thông qua định 
lượng creatinin trong máu. Theo dõi nồng độ tacrolimus trong huyết tương 
trong khi điều trị và khi ngừng điều trị.

Thuôc chống loét kháng H2 k iểu cim etldln

Phân tích: Cimetidin là một chất ức chế các enzym oxydase gan (cytochrom 
P450) cần cho chuyển hoá một sô' thuốc. Hơn nữa, cimetidin làm giảm lưu 
lượng máu ở gan. Như vậy, nồng độ trong huyết tương của một sô' 
benzodiazepin sẽ táng (nguy cơ quá liều), nhưng cũng bằng cách ức chế một sô' 
biến đổi sinh học, cimetidin chẹn các cơ chế khử độc. Cimetidin ức chê các 
oxydase gan chịu trách nhiệm vể chuyển hoá các benzodiazepin, nên tác dụng 
dược lý của chúng tàng. Điều này không được mô tả với các benzodiazepin liên 
kết với acid glycuronic: lorazepam, oxazepam, temazepam.
Xử lý: Với một số benzodiazepin như diazepam, alprazolam, dikali 
clorazepat, flurazepam, nitrazepam, triazolam hoặc clordiazepoxyd, tăng 
nguy cơ ngủ gà khi phối hợp với cimetidin. Hoặc thay đổi thuốc chông loét, 
hoặc diêu chỉnh liều các benzodiazepin lúc bắt đầu, trong khi và sau khi 
điểu trị. Báo cho người bệnh về những nguy cơ ngủ gà, khuyên họ đặr biệt 
cảnh giác khi lái xe và/hoặc vận hành máy.
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Thuôc chông nấm dẫn xuât im idazol

Phăn tích: Có thê giảm độ thanh lọc của clordiazepoxid và các benzodiazepin 
có the chuyển hoá như midazolam và triazolam, đặc biệt khi phôĩ hợp với 
ketoconazol và itraconazol.
Xử lý: Cần theo dõi khi phôi hợp, đặc biệt với ketoconazol là thuốc chống 
nấm độc với gan nhất. Phải chú ý đến nguy cơ gia tăng an thần buồn ngu. 
Chuyển những nhận xét, nếu có, tới Trung tâm cảnh giác dược.

Thuốc gảy mê không barbituric; thuôc gây mê bay hơi chứa halogen

Phăn tích-. Tăng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác dụng an 
thần buồn ngủ. Tương tác dược lực.

- Xử lý: Khuyên ngưòi bệnh sắp phẫu thuật, báo cho thầy thuốc gây mê biết 
những thuôc đang dùng.

Zidovudin

Phân tích', ức chế cạnh tranh quá trình liên kết zidovudin với acid 
glycuronic và giảm độ thanh lọc của nó, nhất là với các benzodiazepin liên 
kết với acid glycuronic (lorazepam, oxazepam, temazepam). Nguy cơ tăng 
độc tính của zidovudin.
Xử lý: Sự phối hợp cần được theo dõi về mặt lâm sàng; nếu có thể, tránh phôi 
hợp, trong trường hợp tăng độc tính của zidovudin; hoặc chọn dùng một 
benzodiazepin đã chuyển hoá.

Tuơng tác cần theo dõi: mức độ 1
A m phetam in hoặc dẫn chất

Phăn tích: Đôi kháng tác dụng. Có thể tăng tính hung hãn ở những ngưòi 
nghiện amphetamin.

- Xử lý: Lưu ý tương tác dược lực này để xác định mục tiêu điều trị chính. 
Khuyên người bệnh nên gặp lại bác sĩ điều trị, nếu thấy điều trị không ổn định.

Barbituric; clozapin; íluoxetin; íluvoxam in; m etyldopa; m ianserin; 
oxaflozan; thuốc chống trầm  cảm  ba vòng hoặc thuốc tương tự; thu ốc  
kháng h istam in  kháng Hj, an thần; v iloxazin

Phân tích: Tăng ức chế thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác dụng an 
thần. Tương tác dược lực.
Kê đơn: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc, khi cần phôi 
hợp. Nghĩ tối giảm tỉnh táo ở người lái xe hoặc vận hành máy. Khuyên 
không uống rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc các chế phẩm có rượu.
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Thuỏc gây mê nhóm barbituric

Phán tích: Nguy cơ tăng tác dụng ức chế thần kinh trung ương.
Xử lý: Nếu cần phối hợp hai thuốc, lưu ý nguy cơ này khi gây mê và chọn liều.

Chất chủ vận m orphin

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lực.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều hai thuốc, khi cần phải phối 
hợp. Nghĩ tói giảm tình táo ở ngưài lái xe và người vận hành máy. Khuyên 
không uống rượu và không tự ý dùng thuôc hoặc các chế phẩm có rượu.

Cisaprid

Phân tích: Tăng vận tốc hấp thu, được mô tả  duy nhất vỏi diazepam, do đó 
có nguy cơ tăng tính chất an thần.
Xử lý: Khuyên không nên dùng diazepam trong thòi gian điều trị bằng 
cisaprid, nhất là đối với những người vận hành máy và lái xe (giảm tỉnh 
táo). Cẩn thận với các biệt dược được mách hoặc tự dùng thuốc có thể chứa 
rượu: tác dụng còn tăng thêm.

Citalopram

Phăn tích: Tăng các tác dụng an thần của chất ức chế tái thu nhận serotonin.
- Xử lý: Thận trọng khi đồng thời uống rượu, nhất là với người lái xe và người 

vận hành máy.

Cura các loại

Phân tích: Một sô' nghiên cứu cho thấy diazepam và các benzodiazepin khác 
có thể tăng tác dụng của các loại cura. Một số nghiên cứu khác lại thấy có 
thể phối hợp mà không tăng tác dụng đó.

- Xử lý: Sự phối hợp phải thực hiện tại cơ sâ chuyên khoa. Người bệnh cần cho 
bác 8 Ĩ gây mê biết những thuốc mình đã dùng, đặc biệt benzodiazepin. Bác 
sĩ gây mê nên theo dõi phối hợp thuốc này vì các nghiên cứu không cho kết 
luận thống nhất.

Methadon

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kèm theo an thần 
buồn ngủ mạnh, đặc biệt có hại với những người lái xe và vận hành mảy.
Kê đơn: Phải lưu ý sự tăng tác dụng an thần này và cho những lời khuyên 
thích hợp (tránh lái xe hoặc vận hành máy; thông báo cho ngưòi xung quanh 
biết môi nguy hiểm).
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S a q u in a v ir

Phăn tích: Do cạnh tranh ở khâu cốc cytochrom P4 5 0 , saquinavir có thế làm 
giảm sự chuyển hoá của benzodiazepin với hậu quả là tăng nồng độ trong 
huyết tương và tăng độc tính (đã được mô tả vối triazolam và midazolam).

Xử lý: Theo dõi ngưòi bệnh chặt chẽ để phát hiện các tác dụng độc.

BENZOFURAN (OẪN CHẤT)
Thuốc chữa bệnh gút, tạo thuận lợi thài trừ acid uric

CÁC THUỐC TRONG NHÓM
BENZBROMARON viên nén (25 mg benzbromaron; 100 mg alopurinol); viên nén 100 mg

Desatura viên nén (25 mg benzbromaron; 100 mg alopurinol)
Desuric viên nén 100 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chỉ định: mức độ 4
B ệnh gút: Bệnh gút thứ phát sau các bệnh máu.
Sỏi thận: Vì tính chất gây acid uric niệu của các thuốc này.

Thận trọng: múc độ 2
Cưòng giáp: Khi dùng benziodaron, một thuốc chứa iod, những trường h(jp 
giảm năng và cường giáp hồi phục khi ngừng thuốc đã có thông báo.
Suy thận: Vì các benzofuran gây acid uric niệu, nên chống chỉ định dùng 
trong trường hợp suy thận nặng.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3
S alicylat

Phân tích: Giảm các tác dụng gây acid uric niệu của hai thuốc dùng đồig 
thòi. Hình như có sự cạnh tranh về đào thải acid uric ở thận. Không nhữig 
có nguy cơ thất bại trong điểu trị mà còn nguy cơ bệnh cảnh nặng thêm.

- Xử lý: Nên dùng một thuốc giảm đau chông viêm khác thay dẫn chất salicylat
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Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2
Thuốc uống chống đông máu kháng vitam in K

Phăn tích: Tương tác dược động học: với liều mạnh, tăng hàm lượng các 
kháng vitamin K, do giảm dị hoá ở gan.

- Xử lý. Điểu chỉnh liều lúc bắt đầu, trong và sau khi điều trị bằng thuốc chữa 
gút. Theo dõi kỹ tỷ lệ chuẩn hóa quốc tế (INR) và/ hoặc tỷ lệ prothrombin.

BENZ0YL PEROXYD
Thuốc có tác dụng kháng khuẩn mạnh và tác dụng tiêu lớp sừng

Với nồng độ thấp (từ 2,5 đến 10%), chế phẩm được dùng để chữa bệnh trứng 
cá. Với các nồng độ mạnh hơn (20%), chế phẩm được dùng để chữa các loét giãn tĩnh 
mạch vì giúp tạo mô hạt.

CÁC THUỐC TRONG NHÓM
BENZOYL PEROXYD gel bôi da 2,5%; 5%; 10%

- Acnecide gel bôi da 5 và 10%
Eclaran 5 gel bôi da 5%
Oxy 10 gel bôi da 10%
Oxy 5 gel bôi da 5%
Panoxyl gel bôi da 2,5%; 5%; 10%

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

C ân  nhắc nguy co/lọi ích: mức độ 3
Không dung nạp các peroxyd.

BENZYL BENZ0AT
Thuốc diệt ve, dùng đề diệt con ghè, mò đò, rận

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

BENZYL BENZOAT nhũ dịch dùng ngoài 25%

Benzyl benzoat nhũ dịch dùng ngoài 25%
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CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cần theo dõi: mức độ 1
Trường hợp khác: Tránh dùng thuốc này trên da có tổn thương (tăng nguy 
cơ tác dụng toàn thân), độc.

BEPRIDIL
Thuốc chống đau thắt ngực, chẹn kênh calci, có tính chất chông loạn nhịp tim 

(nhóm I theo phân loại Vaughan-Wìlliams: chất ổn định màng).
Bepridil có thể gây xoắn đình

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

BEPRIDIL viên nén 100 mg
Cordium viên nén 100 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy co/lọi ích: múc độ 3
Thời kỳ cho con bú: Không nên dùng thuôc cho phụ nữ đang thòi kỳ cho 
con bú.
Thời kỳ m ang tha i: Không nên dùng thuốc cho người mang thai.
Suy tim : Bepridi] giảm hoạt động của tim và giảm tiêu thụ oxy của cơ tim 
do chẹn calci vào tế  bào tim, vói nguy cơ truỵ tim hoặc suy tâm thất trối, 0  

người suy tim không bù trừ.

Thận trọng: mức độ 2
Bloc nhĩ thất.

Cần theo dõi: mức độ 1
Người cao tuổi: Giảm liều đối với người bệnh cao tuổi vì tác dụng ức chê cơ 
tim của thuốc chông đau thắt ngực này và tránh phôi hợp vâi các thuốc làm 
chậm nhịp tim khác.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4
Amiodaron; bretylium; disopyramid; quinidin hoặc dẫn chất; vincam in

Phân tích: Tăng nguy cơ xoắn đỉnh do tác dụng hiệp đồng, nhất là khi có các 
yếu tô' thuận lợi như hạ kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài có từ
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trước (chỉ biểu hiện trên điện tâm đồ). Xoắn đỉnh là một kiểu nhịp thất đặc 
biệt, có thể xuất hiện từng cơn rấ t ngắn (vài giây, mệt thỉu, cảm giác ngất 
mà không mất tri giác).

- Xử lý. Chống chi định và không được kê đơn phối hợp vì có tiềm năng gây tử 
vong.

Benzam id

Phăn tích: Tăng nguy cơ xoắn đình do tác dụng hiệp đồng, nhất là khi có các 
yếu tô’ thuận lợi như hạ kali máu, nhịp tim chậm và một khoảng QT dài có 
từ trước (chỉ thấy trên điện tâm đồ). Chú ý, sultoprid là thuốc duy nhất 
trong nhóm benzamid, do tính chất điện sinh lý đặc biệt, có thể hiếm gây rối 
loạn nhịp tim, trong đó có xoắn đỉnh. Loạn nhịp tim (xoắn đỉnh) xuất hiện 
tuỳ thuộc vào liều.
Xử lý\ Chốhg chỉ định và không được kê đơn phổi hợp, vì có tiềm năng gây tử 
vong.

D antrolen

Phân tích: Rung thất gây tử vong, luôn luôn quan sát được ở động vật. Vì 
thận trọng, chống chì định phôi hợp, ngay cả khi ở một sô' người, phối hợp 
không thấy gây trở ngại.
Xử lý. Không phối hợp nếu không có mọi phương tiện theo dõi và can thiệp 
tức thì (cơ sỏ hồi sức)

K háng h istam in  kháng Hj không an thần

- Phân tích: Tương tốc chỉ được mô tả với astemizol, kháng histamin H| được 
coi là không an thần: tăng nguy cơ xuất hiện xoắn đình.
Xử lý: Vì chống chì định phối hợp, chọn một thuốc kháng histamin không an 
thần khác không gây xoắn đỉnh (cetirizin, loratadin).

M acrolid

Phân tích-. Trong nhóm macrolid, (theo hiểu biết hiện nay của chúng ta) chỉ 
duy nhất có erythromycin tiêm tĩnh mạch có thể dễ gây xoắn đỉnh (kéo dài 
khoảng QT, ngoại tâm thu thất, xoắn đỉnh, blốc nhĩ thất), nhất là khi có hạ 
kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài có từ trưốc (chỉ thấy trên điện 
tâm đồ). Xoắn đỉnh là một kiểu nhịp thất đặc biệt, có thể xuất hiện từng cơn 
rấ t ngắn (vài giây, mệt thỉu, cảm giác ngất mà không mất tri giác).
Xử lý: Chống chỉ định và không được kê đơn phối hợp đặc biệt gây tử vong 
này. Ngay cả khi dùng một mình, erythromycin tiêm tĩnh mạch cũng có thể 
dẫn đến rối loạn nhịp tim. Khuyên không nên tiêm thuốc nhanh cả liều, mà 
phải truyền nhỏ giọt tĩnh mạch liên tục hoặc gián đoạn, thời gian cho thuốc 
mỗi lần truyền tối thiểu phải là 60 phút.
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R itonavir

Phân tích: Vì ritonavir có ái lực mạnh với isoenzym 3A, của các cytochiom 
P450, nên làm giảm, do tính chất cạnh tranh, chuyển hoá của bepridil, uột 
thuốc được chuyển hoá mạnh bởi các cytochrom P450. Do đó, nồng độ bepridil 
trong huyết tương tăng và có nguy cơ tăng độc tính. Nguy cơ độc với úm: 
khoảng QT kéo dài và xuất hiện xoắn đỉnh. Tương tác dược động học về 
chuyên hoá thuốc.

- X ử  lý: Không kê đơn phối hợp này. Tìm cách thay thế thuốc.

Sparíloxacin

Phăn tích: Tăng nguy cơ xoắn đình. Xoắn đỉnh là một kiểu nhịp thất đặc 
biệt, có thể xuất hiện từng cơn rấ t ngắn (vài giây, mệt thỉu, cảm giác ngất 
mà không mất ý thức), đôi khi tiến triển thành rung thất, gây tử vong.

- Xử lý: Không nên phối hợp thuốc. Nên chọn một íluoroquinolon khác, haặc 
một thuốc khác, tuỳ theo mục tiêu điêu trị. Nếu nhất thiết phải phối hợp, 
bắt buộc phải theo dõi lâm sàng và điện tâm đồ.

Verapam il

Phăn tích: Vì nguy cơ xoắn đỉnh do bepridil, nên tránh phối hợp vói một 
thuốc chống loạn nhịp làm chậm nhịp tim.

- X ử  lý: Tránh phôi hợp này, trừ  khi được theo dõi thường xuyên (cơ sở hồi 
sức). Phôi hợp các thuốc chống loạn nhịp tim với nhau nói chung rất khó, đòi 
hỏi tăng cưòng theo dõi lâm sàng và điện tâm đồ, nhưng riêng bepridil thì 
cần tránh.

Cân nhắc nguy co/ lại ích: múc độ 3
A m pho te ric in  B

Phân tích'. Nguy cơ xoắn đỉnh khi phối hợp với amphotericin B tiêm, nhất là 
khi có hạ kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài từ trưóc (chỉ thấy trên 
điện tâm đồ). Xoắn đỉnh là một kiểu nhịp thất đặc biệt, có thể xuất hiện 
từng cơn rất ngắn (vài giây, mệt thỉu, cảm giác ngất mà không mất tri giác).

- X ử  lý: Không nên phối hợp. Dùng những thuốc không gây xoắn đỉnh. Nếu 
nhất thiết phải phối hợp, phải sẵn có phương tiện theo dõi thường xuyên 
(monitoring) khoảng QT và tiến hành kiểm tra thưòng xuyên kali máu. chú 
ý các dấu hiệu lâm sàng có thể báo hiệu hạ kali máu, như mệt mỏi, yếu cd, 
chuột rút...

Glucocorticoid; haloíantrin; corticoid-khoáng; pentamidin; tetracosactid;
thuốc nhuận tràng kích thích.

- Phăn tích: Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh khi phối hợp. Hạ kali máu, nhịp tím 
chậm và một khoảng QT dài có từ trước (chỉ thấy trên điện tâm đồ) là những 
yếu tô' có thể tạo thuận lợi cho xoắn đỉnh xuất hiện.
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- x ử  lý: Không nên phối hợp. Dùng những thuốc không gây xoắn đỉnh. Nếu 
nhất thiết phải phôi hợp, phải sẵn có phương tiện theo dõi thường xuyên 
(monitoring) khoảng QT và tiến hành kiểm tra thường xuyên kali máu. Chú 
ý các dấu hiệu lâm sàng có thể báo hiệu hạ kali máu, như mệt mỏi, yếu cơ, 
chuột rút...

Thuôc lợi tiểu  thải kali; furosem id hoặc thu ốc tương tự

Phăn tích: Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh khi phôi hợp hai thuốc. Hạ kali 
máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài có từ trước (chỉ thấy trên điện tâm 
đồ) là những yếu tô' thuận lợi cho xoắn đỉnh xuất hiện.

- Xử lý: Không nên phôi hợp. Dùng những thuỗc không gây xoắn đỉnh. Nêu 
nhất thiết phải phối hợp, phải sẵn có phương tiện theo dõi thường xuyên 
(monitoring) khoảng QT và tiến hành kiểm tra thường xuyên kali máu. Chú 
ý các dấu hiệu lâm sàng có thể báo hiệu hạ kali máu, như mệt mỏi, yếu cơ, 
chuột rút...

Thuốc nhuận tràng làm trơn

Phăn tích: sử dụng kéo dài thuốc nhuận tràng làm trơn (cũng như tiêu chảy 
nặng) có thể gây hạ kali máu.

- Xử lý: Nếu cần phải phối hợp thuốc nhuận tràng làm trơn với thuốc này, 
phải dự phòng hạ kali máu bằng cách bổ sung kali và, tuỳ theo lâm sàng, 
theo dõi điện tâm đồ (nguy cơ hạ kali máu ít hơn SO với các thuốc nhuận 
tràng kích thích). Khuyên ngưòi bệnh tự bổ sung kali (ăn nhiều chuôi, 
mận...). Cần nhớ hạ kali máu biểu hiện qua triệu chứng mệt mỏi, yếu cơ, 
thậm chí chuột rút. Nếu các triệu chứng đó xuất hiện, khuyên người bệnh 
gặp lại bác sĩ điều trị.

Tương tác cần thộn trọng: mức độ 2
Calci

Phăn tích: Có thể dùng phôi hợp để điều trị quá liều thuốc chẹn calci và 
ngược lại. Tác dụng dược lý có được chủ yếu bằng calci tiêm tĩnh mạch, như 
vậy calci tiêm tĩnh mạch làm giảm tác dụng thuốc chẹn calci. Calci uống 
không có tương tác này.

- Xử lý: Phối hợp này đã đựơc dùng để điều trị hạ huyết ốp và nhịp tim chậm 
do bepridil gây ra. Có thể dùng phô'i hợp này để điều trị quá liều thuốc chẹn 
calci, hoặc rung thất do calci gluconat gây nên.

Clozapin

- Phân tích: Nguy cơ tăng tác dụng hạ huyết áp.
- Xử lý: Theo dõi huyết ốp động mạch và điều chỉnh liều của bipridil trong và 

sau khi ngừng điều trị bằng clozapin. Thận trọng đặc biệt khi sử dụng ở 
người bệnh cao tuổi.
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D extropropoxyphen

Phăn tích'. Tác dụng hạ huyết áp nhẹ của dextropropoxyphen, cũng như các 
thuốc hạ huyết áp khác làm tăng thêm tác dụng hạ huyết áp và tăng thêm 
nguy cơ hạ huyết ốp tư thế đứng.

- Xử lý: Cần theo dõi huyết áp trong khi phối hợp hai thuốc (trong khi điều trị 
và sau khi ngừng một trong hai thuốc). Tuỳ theo thuốc dùng, hạ huyết áp có 
thể nặng hoặc nhẹ. Nếu cần, điều chỉnh liều một hoặc hai thuốc. Lập một kế 
hoạch uống thuốc đều dặn. Khuyên người bệnh, nếu thấy chóng mặt khi bắt 
đầu điều trị, nên gặp lại bác sĩ điều trị để điều chình liều một hoặc cả hai 
thuốc, nếu cần. Tăng cường theo dõi ở người bệnh cao tuổi (nguy cơ ngã) và 
khuyên họ chuyển dần dần từ tư thế nằm hoặc ngồi sang tư thế đứng.

G lycosid  trợ tim

Phân tích: Rối loạn tính tự động của tâm thất, khi phôi hợp hai thuốc làm 
chậm nhịp tim (nguy cơ nhịp tim chậm quá mức) Rối loạn dẫn truyền xoang- 
thất, có thể dẫn đến suy tim.

- Xử lý: Phối hợp phải được quản lý tại cơ sỏ chuyên khoa, để theo dõi người 
bệnh liên tục, chủ yếu khi bắt đầu điều trị.

Thuốc ch ẹn  alpha

Phân tích'. Phôi hợp hai tác dụng dược lý chống tăng huyết ốp khi thuốc , có 
thể dẫn đến nguy cơ hạ huyết áp quan trọng ở người bệnh.

- X ử lý: Có thể phối hợp hai thuốc chống tăng huyết ốp khi thuốc kia chưa đủ 
tác dụng. Thông báo cho người bệnh về nguy cơ hạ huyết áp và đề nghị một 
kế hoạch uống thuốc được trải đều trong ngày, có tính đến tính chất dược lý 
của các thuốc. Khuyên người bệnh tự theo dõi huyết áp đểu đặn khi dùng 
thêm thuốc thứ hai và khi ngừng một trong hai thuốc.

Thuốc chẹn  beta

Phăn tích'. Vì các thuốc này có tác dụng giảm co sợi cơ tim rõ rệt (kể cả dạng 
thuôc nhỏ mắt vâi thuốc chẹn beta), có nguy cơ nhịp tim chậm quá mức, 
ngừng xoang tim, rối loạn dẫn truyền xoang và nhĩ - thất và suy tim.

- Xử lý: Chỉ có thể kê đơn phôi hợp được, nếu theo dõi điện tâm đồ thường 
xuyên, đặc biệt ỏ ngưòi bệnh cao tuổi và khi bắt đầu điều trị. Thận trọng khi 
ngừng hai liệu pháp đối vói ngưòi bị đau thắt ngực.

N itrat chống co thắt m ạch vành; n icorand il

- Phân tích: Phối hợp với bất cứ thuốc nào có tác dụng chống tăng huyết áp có 
thể làm tăng nguy cơ hạ huyết áp đôi khi có thể dẫn tới choáng.
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x ử  lý: Theo dõi huyết áp trong khi điều trị và sau khi ngừng một trong hai 
thuôc. Đặc biệt thận trọng khi dùng ở người bệnh cao tuổi.

Thuốc chủ vận m orphin

Phân tích'. Tăng tác dụng hạ huyết áp và tăng thêm nguy cơ hạ huyết áp tư 
thế đứng.

- Xử lý: Theo dõi huyết áp trong khi phôi hợp hai thuốc. Tuỳ theo thuốc dùng, 
hạ huyết ốp có thể nặng hoặc nhẹ. Nếu cần, điều chỉnh liều một hoặc hai 
thuốc. Lập một kê hoạch uống thuốc đểu đặn. Khuyên người bệnh nếu thây 
chóng mặt khi bắt đầu điểu trị, nên gặp lại bác sĩ điều trị để điều chình liều 
một hoặc cả hai thuốc. Tăng cưòng theo dõi với người cao tuổi (nguy cơ ngã) 
và khuyên họ chuyển dần dần từ tư thế nằm hoặc ngồi sang tư thế  đứng.

Thuốc gây mê bay hơi chứa halogen

Phăn tích: Có thể có rối loạn dẫn truyền nhĩ - thất, nhất là với halothan và 
ethran.

- Xử lý: Khuyên ngưòi bệnh sắp được phẫu thuật báo cho thầy thuốc gây mê 
biết về những thuốc mình dùng.

Thuốc gây mê nhóm  barbituric

- Phân tích-. Dùng đồng thòi thuốc chống tăng huyết áp hoặc thuốc có thể gây hạ 
huyết áp với các thuổc gây mê nhóm barbituric có thể gây hạ huyết áp nặng.

- Xử lý-. Khuyên người bệnh, phải qua phẫu thuật, báo cho thầy thuốc gây mê 
biết các thuốc đang dùng.

Thuô'c giãn mạch chông tăng huyết áp

Phăn tích: Tăng tác dụng chông tăng huyết áp.
- Xử lý: Cần phải điều chỉnh liều. Lập một kế hoạch uống thuốc và khuyên 

người bệnh tuân thủ. Khi bắt đầu điều trị, khuyên ngưòi bệnh theo dõi 
huyết áp đều đặn cho tới khi đạt một sự cân bằng điều trị.

Thuốc nhuận tràng nhầy và thẩm  thấu

Phân tích: Hạ kali máu, nhịp tim chậm và một khoảng QT dài có từ trưốc 
(chỉ thấy trên điện tâm đồ) là những yếu tố  có thể tạo thuận lợi cho xoắn 
đỉnh xuất hiện.

- Xử lý: Nếu nhất thiết phải phối hợp, phải sẵn có phương tiện theo dõi 
thường xuyên (monitoring) khoảng QT và tiến hành kiểm tra thường xuyên 
kali máu. Chú ý đến dấu hiệu lâm sàng có thể báo hiệu hạ kali máu, như 
mệt mỏi, yếu cơ, chuột rút...
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BETAHISTIN HOẶC THUỐC TƯƠNG Tự
Tliuốc hoạt động ở khâu tuần hoàn mê đạo, có tính chất chống chóng mặt.

Thuốc tương tự histamin (betahistin)

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

BETAHISTIN

Merislon viên nén 6mg 
ACETYL - LEUCIN viên nén 500 mg; ống tiêm 500 mg/5mL 

Tanganil viên nén 500 mg; ông tiêm 500 mg/5mL

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cần theo dõi: mức độ 1
Thời kỳ mang thai: Khuyên không nên dùng betahistin với người mang 
thai, vì thận trọng khi chưa có dữ liệu.
Loét dạ dày-tá tràng; viêm  dạ dày: Betahistin có khả năng gây cơn đau
dạ dày.
Trường hợp khác: u  tế  bào ưa crom (do betahistin)

BIGUANID
Thuốc chống tiều đường. Cơ chế tác dụng chủ yếu do glucose được sử dụng 

tố t hơn à  tê 'b à o . T h u ở c  không  túc  dụn g  trên s ự  tiế t insuỉin

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

BUFORMIN viên nén 50 mg

Silubin viên nén 50 mg

METFORMIN viên nén 250mg; 270mg; 500mg; 850mg; viên nén bao phim 500mg; 
850mg

Diaíase viên nén 500mg 
Glucofine viên nén bao 500 mg; 850mg 
Metíbrmin viên nén 250 mg 
Metíormin viên nén bao phim 500 mg 
Meglucon viên nén bao phim 850 mg
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Metíoral viên nén 270 mg; 850 mg 
Siofor viên nén 500mg và 850mg 
Glucophage viên nén 500 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cỏn nhắc nguy cơ / lại ích: mức độ 3
Thời kỳ mang thai: Sinh quái thai ở súc vật; không được dùng biguanid 
cho người mang thai.
Suy tim: Suy tim tạo thuận lợi cho tăng acid lactic máu, dẫn đến giảm oxy mô.
Suy thận: Nguy cơ tích luỹ, có thể dẫn đến nhiễm acid lactic, là biến chứng 
chủ yếu và nặng nhất của biguanid. Các biểu hiện tiền triệu (co cứng cơ, đau 
dớn ở các chi, đau ngực, liệt cơ nhẹ) đến trước nhiễm acid (hôn mê, tíuỵ tim, 
sốt cao) nhiều ngày, thường là tử vong.
Suy hô hấp, hen: Suy hô hấp tạo thuận lợi tăng acid lactic máu, dẫn đến 
giảm oxy mô.

Thận trọng: mức độ 2
Suy gan: Nguy cơ tích luỹ có thể dẫn đến nhiễm acid lactic, là một biên 
chứng chủ yếu và nặng nhất của biguanid. Các biểu hiện tiền triệu (co cứng 
cơ đau đón ở các chi, đau ngực, liệt cơ nhẹ) đến trước nhiễm acid (hôn mê, 
truỵ tim, sốt cao) nhiều ngày, thưòng là tử vong.

cđ n  theo dõi: mức độ 1
Ăn uống-rượu: Ngoài tác dụng gây tăng glucose máu, rượu tạo thuận lợi
cho  n g u y  cở n h iỗ m  ac id  la c tic  do b ig u an id .

TƯƠNG TÁC THUỐC

C ân  nhắc nguy ca/ lại ích: mức độ 3
D anazol

Phân tích: Tăng glucose máu và tăng kháng insulin.
Xử lý: Khi phối hợp thuốc, phải theo dõi chặt chẽ glucose máu, khuyên ngưòi 
bệnh tăng cường tự giám sát và, tuỳ theo trường hợp, điều chỉnh liều lượng 
cho thích hợp lúc bắt đầu, khi đang và khi ngừng điều trị danazol.

D iazoxyd

Phăn tích: Diazoxyd là thuốc chông tăng huyết áp khẩn cấp, dùng tiêm tĩnh 
mạch (giãn động mạch nhỏ và giảm sức cản ngoại vi). Thuốc gây tăng 
glucose máu và được dùng để điểu trị một sô” trường hợp hạ glucose máu. Đôi
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kháng dược lý vối điều hoà glucose máu. Có thể phôi hợp để hiệu chỉnh quá 
liều diazoxyd.

- Xử lý: Dùng thuốc tuỳ theo mục tiêu điều trị. Có thể phối hợp để hiệu chỉnh 
quá liều diazoxyd. Diazoxyd được dùng chủ yếu trong bệnh viện làm thuốc 
chông tăng huyết áp khẩn cấp (Hyperstat) hoặc để hiệu chỉnh một sô’ trường 
hợp hạ glucose máu (Proglicem).

Glucocorticoid; tetracosactid

Phân tích: Giảm tác dụng của các biguanid do corticoid có tính chất gây tăng 
glucose máu gián tiếp. Giảm dung nạp glucid bởi các corticoid và có nguy cơ 
xuất hiện nhiễm ceton.
Xử lý: Lưu ý các tác dụng của corticoid khi điểu trị với thuốc chống tiểu 
đường. Cần lập cân bằng glucose máu lúc bắt đầu, trong và sau khi điều trị 
với corticoid. Thông báo cho ngưòi bệnh về nguy cở biến động glucose máu 
và xác định kế hoạch dùng thuốc.

Rượu

Phân tích: Rượu tạo t h u ậ n  lơị cho các thuốc chống tiểu đường gây hạ glucose 
máu bằng một cơ chế chưa thật sáng tỏ. Hình như sự tân tạo glucose ỏ gan 
có thể bị rượu ức chế. Ngoài ra với clorpropamid (Diabinese) và ở mức độ 
thấp hơn với tolbutamid (Dolipol), thây đỏ bừng mặt. Người ta  coi phản ứng 
này như một tác dụng chông nghiện rượu (antabuse) do tăng acetaldehyd 
trong máu. Hơn nữa, với metíormin, có sự gia tăng nguy cơ nhiễm acid lactic 
khi nhiễm độc rượu, đặc biệt, trong trường hợp nhịn ăn, suy dinh dưỡng 
hoặc suy tế  bào gan.
Xử lý: Thường khó hạn chế một số ngưòi bệnh uôYig rượu. Nên lưu ý họ về 
tăng nguy cơ hạ glucose máu và nên hạn chế uống rượu tới mức tối đa. Nhất 
là phải tránh uông rượu khi đói. Nếu biết người bệnh uống rượu, tránh kê 
đơn clorpropamid (Diabinese). Hướng vào một sulíonylurê khác. Nếu biết 
ngưòi bệnh có uống rượu, cần nhớ nguy cơ đỏ bừng da với clorpropamid 
(Diabinese) và tolbutamid (Dolipol), glibenclamid (Daonil, Euglucan, 
Hemidaonil, Miniglucan), glipizid (Glibenese, Minidiab).

Tuong tác cần thận trọng: mức độ 2
Cimetidin

Phăn tích: Nồng độ trong huyết thanh của metformin có thể tăng, làm tăng 
tác dụng dược lý. Tương tác xảy ra nhanh. Cơ chế: Cimetidin làm giảm độ 
thanh lọc của metíormin ở thận do ức chế bài tiết qua ống thận.

- Xử lý: Giám sát cẩn thận người bệnh. Liều metíormin có thể phải giảm hoặc 
tăng khi bắt đầu hoặc ngừng cho cimetidin.
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G lucagon

Phăn tích: Tương tác dược lực. Glucagon tạo thuận lợi cho tân tạo glucose và 
thuỷ phân glycogen, bằng cách kích thích adenylcyclase để tạo AMP vòng. 
Hậu quả là tăng nồng độ glucose trong huyết tương.

- Xử lý. Phối hợp glucagon vối các thuốc gây giảm glucose máu là không hợp 
lý, trừ khi muốn có dôi kháng dược lý.

Hormon tuyến giáp

Phán tích: Dùng hormon tuyến giáp có thể làm cho điều trị chôYig tiểu đường 
bị mất cân bằng do tăng nhu cầu về insulin hoặc về thuốc hạ glucose máu.
Xử lý: Khi phôi hợp thuốc, cần phải điều chỉnh liều. Thông báo cho người 
bệnh để họ tăng cưòng tự theo dõi ngay khi thay đổi liều lượng hormon 
tuyến giáp.

O ctreotid

Phân tích: u  tiết glucagon được điều trị cùng với octreotid. Dùng các thuốc 
chống tiểu đường trong khi điều trị cùng với octreotid có thể tạo thuận lợi 
cho hạ hoặc tăng glucose máu.
Xử lý: Do cách sử dụng octreotid và các chỉ định, việc điều trị thường tiến 
hành ở cơ sở chuyên khoa, và bắt buộc phải theo dõi sinh học đểu đặn và có 
mục tiêu.

P rogestogen  hoặc dẫn chất

- Phân tích: Tác dụng sinh tiểu đường của các progestogen liều cao.
- Xử lý: Nếu kê đơn hai thuốc này, cấn theo dõi chinh xác glucose máu lúc bát 

đầu, khi đang điều trị và khi ngừng điều trị cùng với progestogen. Thông 
báo cho ngưòi bệnh biết.

Thuốc cường thần kinh giao cảm  beta

Phân tích: Nói chung giảm tác dụng của các thuôc chống tiểu đường do tính 
chất gây tăng glucose máu của các thuốc cưòng thần kinh giao cảm beta (rõ 
rệt nhất với ephedrin).

- Xử lý: Theo dõi chặt chẽ glucose máu và thông báo cho người bệnh. Đặt kế 
hoạch dùng thuốc đều đặn.

Thuốc đối quang chứa Iod

Phăn tích: Nguy cơ nhiễm acid lactic d<j suy chức năng thận tạo nên bởi các 
chất đối quang, đặc biệt là loại chứa 3 ion iod hoá và 6 ion iod.
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x ử  lý. Chú ý đến ngưòi bệnh suy thận. Khuyên nên ngừng điều trị 
metformin trước khi xét nghiệm X quang 48 giò và chỉ điều trị lại với 
metíbrmin 48 giờ sau xét nghiệm này.

Thuốc lợi tiểu  g iữ  kali; thu ôc lợi tiểu  thải kali; furosem id hoặc thuốc 
tương tự

Phăn tích: Tăng nguy cơ nhiễm acid lactic do metformin (Stagid, 
Glucophage, Glucinan), trong trường hợp suy thận chức năng, sinh lý và/ 
hoặc liên quan đến các thuốc lợi tiểu.

- Xử lý: Lưu ý tương tác này và tránh kê đơn metíbrmin nếu người bệnh suy 
thận, với creatinin máu trên 15 mg/lít (135 micromoi/lít) ỏ nam, và 12 mg/lít 
(110 micromol/lít) ở nữ. Đặc biệt chú ý khi kê đơn đồng thòi metformin và 
thuốc lợi tiểu ở người cao tuổi. Bảo đảm có sự theo dõi về thận cho người 
bệnh khi điểu trị. cần  nhớ những biểu hiện nhiễm acid lactic: buồn nôn, 
nôn, co cứng cơ, thở sâu nhanh, cảm giác mệt nhọc, đau bụng.

Tương tác cần theo dõi: mức độ 1 
Steroid  đồng hoá alkyl hoá ở C17

- Phăn tích: Cốc steroid đồng hoá có thể làm giảm glucose máu. Tương tác đã 
được xác định với một số steroid đồng hoá.
Xử lý: Tăng cường theo dõi glucose máu, thông báo cho người bệnh biết nguy 
cơ (dấu hiệu hạ glucose máu) và điều chình liều lượng, cần  nhớ rằng các dâu 
hiệu hạ glucose máu gồm những dấu hiệu do tiết adrenalin quá mức: ra mồ 
hôi, run, nhịp tim nhanh, lo âu, đói; hoặc những triệu chứng do loạn chức 
năng hệ thần kinh trung ương: cảm giác mệt nhọc, nhức đầu, rốỉ loạn thị 
giác, g iảm  t r í  n ă n g , lú  lẫ n , h à n h  vi b ấ t  th ư ờ n g , co g iậ t, m ấ t  ý  thứ c.

Thuốc kháng ch o lin erg ic (atropin , biperiden...)

Phân tích: Nồng độ huyết tương metíormin có thể tăng, làm tăng tác dụng 
dược lý và tác dụng phụ. Tương tác xảy ra nhanh. Cơ chế: thuốc kháng 
cholinergic có thể làm chậm nhu động ruột dạ dày, làm tăng hấp thu 
metíbrmin ở ruột non.
Xử lý: Theo dõi đáp ứng lâm sàng khi bắt đầu hoặc ngừng kháng cholinergic 
ở ngưòi đang dùng metformin. Điều chỉnh liều metíormin nếu cần.
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BIPHOSPHONAT
Chất chelat hoá các ion calci, được dùng trong bệnh Paget và loãng xương.

Chúng có tác dụng chống huỷ cốt bào và làm giảm sự thay đổi cấu trúc

CÁC THUỐC TRONG NHÒM

ACID ALENDRONIC

Alovell viên nén lOmg Na alendronat 
Fosamax viên nén 70mg Na alendronat

PAMIDRONAT bột pha tiêm 15 mg; 30 mg; 60 mg; 90 mg

Aredia bột pha tiêm 15 mg; 30 mg; 60 mg; 90 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cãn nhắc nguy co/ lọi ích: múc độ 3
Thời kỳ cho con bú: Vì thiếu dữ liệu.
Thời kỳ m ang thai: Vì thiếu dữ liệu.
Suy thận : Nguy cơ tích luỹ biphosphonat (thiếu dữ liệu lâm sàng chính xác).
T rường hợp khác: Trong trường hợp gẫy xương, ngừng điểu trị cho tới khi 
liền xương.

Thân trọng: múc độ 2
Ăn uô’ng: Giảm hấp thu qua đưòng tiêu hoá bởi các thức ăn giàu calci (chế 
phẩm sữa, phomat...)

TƯƠNG TÁC THUỐC
Tuong tác cần  thận trọng: mức độ 2
Calci; sắt

- Phân tích: Giảm hấp thu các biphosphonat qua đưòng tiêu hoá.
- X ử lý: Lưu ý tương tác và khuyên ngưòi bệnh uống hai thuổc cách xa nhau ít 

nhất 2 giò.

Thuôc ch ôn g viêm  không steroid

- Phân tích: Nguy cđ loét dạ dày có thể tăng. Cơ chế: thuốc chống viêm không 
steroid và bisphosphonat có thể hiệp đồng gây loét dạ dày.



- x ử  lý'. Phải thận trọng khi dùng những thuốc này cùng với nhau. Theo dõi 
cẩn thận bệnh nhân vê' tác dụng không mong muôn đường tiêu hoá có thế 
gặp, đặc biệt là loét dạ dày.

Thuốc kháng acid uống hoặc than hoạt

Phân tích: Thuốc kháng acid làm giảm hấp thu qua đưòng tiêu hoá, làm 
giảm tác dụng của biphosphonat.

- Xử lý: Cần uống hai thuốc cách nhau ít nhất 1 đến 2 giò. Nên nhố rằng cốc 
kháng acid thường được uống lgiờ 30 phút sau bữa ăn, vì thức ăn làm tăng 
tiết dịch dạ dày.

BRETYLIUM
Thuốc chống loạn nhịp, chỉ dùng tại cơ sở chuyên khoa 

(nhóm III cùa Vaughan - Williams)

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

BRETYLIUM viên nén 50 mg; ông tiêm 100 mg/2mL

Bretylate viên nén 50 mg; ông tiêm 100 mg/2mL

CHÚ Ý KHI CHÌ ĐỊNH THUỐC
Chống chỉ định: múc độ 4

Suy tim: Biến chứng chính của bretylium, thuốc chống loạn nhịp chủ yêu, 
là hạ huyết áp, biểu hiện rõ nhất khi chuyển sang tư thế ngồi. Hạ huyết áp 
này gặp ở người cao tuổi nhiều hơn và tăng lên do giảm thể tích máu.

Cân nhắc nguy co/ lợi ích: mức độ 3
Thời kỳ m ang tha i: Thận trọng vối loại thuốc có tính chất dược lý về tim 
này.

Người cao tuổi: Biến chứng chính của bretylium, chất chống loạn nhịp 
chủ yếu, là hạ huyết áp, biểu hiện rõ nhất khi chuyển sang tư thế ngồi. Hạ 
huyết áp này hay gặp ở người cao tuổi nhiều hơn và tăng lên khi giảm thể 
tích máu.

T rường hợp khác: Bloc nhĩ-thất. Hạ huyết áp động mạch nặng. Rôi loạn 
nhịp do các thuốc digitalis.
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TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4
Amiodaron; bepridil; disopyramid; quinidin hoặc dân chât; sotalol;
vincam in

Phăn tích: Tăng nguy cơ xoắn đỉnh do tác dụng hiệp đồng. Giảm kali máu, 
nhịp tim chậm và khoảng QT dài đã có từ trước (chỉ nhận biết trên điện tâm 
đồ) là những yếu tô’ thuận lợi cho xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một 
kiểu nhịp thất đặc biệt, có thể xuất hiện từng cơn rấ t ngắn (vài giây, mệt 
thỉu: cảm giác ngất mà không mất ý thức).

- Xử lý: Chống chỉ định và không dược kê đơn phối hợp có tiềm năng gây chết 
ngưòi này.

Benzam id

Phăn tích: Riêng một mình sultoprid (Barnetil) trong họ benzamid có thể có 
nguy cd. Mọi thuốc giảm lực co cơ (gây nhịp tim chậm) có thể dẫn đến tăng 
nguy cơ rô'i loạn nhịp thất, nhâ't là xoắn đỉnh, do thêm các tính chất điện 
sinh lý của sultoprid.
Xử lý: Chống chỉ định và phải cấm dùng phôi hợp này.

Cisaprid

Phân tích: Có thể tăng nguy cơ loạn nhịp tim đe doạ tính mạng, bao gồm 
xoắn đỉnh. Cơ chế có lẽ do kéo dài thêm khoảng QT.

- Xử lý: Chông chỉ định cisaprid cho những ngưòi bệnh đang dùng thuốc 
chông loạn nhịp nhóm la và III.

M acrolid

- Phăn tích: Tăng nguy cơ xoắn đỉnh do tác dụng hiệp đồng được mô tả chỉ 
riêng với erythromycin tiêm tĩnh mạch. Giảm kali máu, nhịp tim chậm và 
khoảng QT dài đã có từ trước (chỉ nhìn thấy trên điện tâm đồ) là những yếu 
tô' thuận lợi cho xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một kiểu nhịp thất đặc 
biệt, có thể xuất hiện từng cơn râ't ngắn (vài giây, mệt thỉu, cảm giác ngất 
mà không mất ý thức). Trong họ macrolid, chỉ mới có erythromycin, đặc biệt 
là dạng tiêm tĩnh mạch, có thể dẫn đến rôi loạn nhịp tim (kéo dài khoảng 
QT, ngoại tâm thu thất, xoắn đỉnh, bloc nhĩ-thất).

- Xử lý: Chông chì định và không được kê đơn phối hợp có tiềm năng gây tử 
vong này. Ngay cả khi dùng đơn độc, erythromycin tiêm tĩnh mạch cũng có 
thể dẫn đến rối loạn nhịp tim. Khuyên không nên tiêm cả liều erythromycin 
ngay một lúc, mà nên truyền tĩnh mạch liên tục hoặc chia từng phần, thời 
gian truyền mỗi lần ít nhất là 60 phút.
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Pentam idin

Phăn tích: Tăng nguy cơ xoắn đỉnh do hiệp đồng các tốc dụng điện sinh lý. 
Giảm kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài có từ trước (chì nhìn thấy 
trên điện tâm đồ) là những yếu tố thuận lợi cho xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn 
đỉnh là một kiểu nhịp thất đặc biệt, có thể xuất hiện từng cơn rất ngắn (vài 
giây, mệt thỉu, cảm giác ngất mà không mất ý thức).
Xử lý: Chông chỉ định và không được kê đơn phối hợp có tiềm năng gây tử 
vong.

Q uinolon (sparfloxacin, gatidoxacin , m oxiíloxacin)

Phăn tích: Tăng nguy cơ loạn nhịp tim đe doạ tính mạng, bao gồm xoắn 
đỉnh. Xoắn đỉnh là một kiểu nhịp thất đặc biệt, có thể xuất hiện từng cơn rất 
ngắn (vài giây, mệt thỉu, cảm giác ngất mà không mất ý thức) đôi khi tiến 
triển thành rung thất, chết người.
Xử lý: Chông chỉ định sparíloxacin cho người bệnh đang dùng các thuốc 
chống loạn nhịp nhóm la  và III. Tránh dùng gatiíloxacin và moxiíloxacin ở 
người bệnh đang dùng thuốc chông loạn nhịp nhóm la hoặc III. Nên chọn 
một fluozoquinolon khác hoặc một thuốc khác để phối hợp, tuỳ theo mục tiêu 
điều trị.

T hioridazin

Phăn tích: Có thể tăng nguy cơ loạn nhịp tim đe doạ tính mạng, bao gồm 
xoắn đỉnh. Cơ chế có lẽ do tác dụng hiệp đồng kéo dài khoảng QT.
Xử lý: Chông chỉ định thioridazin cho ngưòi bệnh đang dùng một số thuốc 
chống loạn nhịp.

Thuốc kháng histam in kháng Hj không an thẩn

Phân tích: Tương tác chi được mô tả với một thuốc khống histamin H„ là 
astemizol (Hismanal), được coi là không an thần. Tăng nguy cơ xuất hiện 
xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một nhịp thất đặc biệt, có thể xuất hiện từng cơn 
rấ t ngắn (vài giây, mệt thỉu: cảm giác ngất mà không mất ý thức), đôi khi 
tiến triển thành rung thất, chết người.
Xử lý: Chống chỉ định phối hợp. Chọn một kháng histamin không an thần 
khác không gây xoắn đỉnh (như cetirizin, loratadin).

Ziprasidon

Phân tích: Có thể tăng nguy cơ loạn nhịp tim đe doạ tính mạng, bao gồm 
xoắn đỉnh. Cơ chế có lẽ do tác dụng hiệp đồng kéo dài khoảng QT.

- Xử lý: Chống chỉ định ziprasidon cho người bệnh đang dùng một sô' thuốc 
chống loạn nhịp.
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Cân nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3 
Glycosid trợ tim

Phân tích'. Bretylium làm giải phóng ban đầu noradrenalin gây nguy cơ làm 
tăng thêm độc tính của digitalis (rối loạn nhịp tim).

- Xử lý: Thay đổi chiến lược điều trị nếu không có phương tiện theo dõi thường 
xuyên tại cơ sở chuyên khoa.

Halofantrin

Phăn tích: Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh, khi phôi hợp thuốc, do giảm kali 
máu. Giảm kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài đã có từ trước (chỉ 
nhìn thấy trên điện tâm đồ) là những yếu tô' thuận lợi cho xuất hiện xoắn 
đỉnh. Xoắn đỉnh là một kiểu nhịp thất đặc biệt, có thể xuất hiện từng cơn rất 
ngắn (vài giây, mệt thỉu, cảm giác ngất mà không mất ý thức).

- Xử lý: Cần tránh phỗi hợp này. Dùng những thuốc không dẫn đến xoắn 
đỉnh. Nếu cần phối hợp thuốc này, phải bô' trí theo dõi thưòng xuyên 
(monitoring) khoảng QT và tiến hành kiểm tra đều đặn kali máu. Chú ý mô 
tả những dấu hiệu lâm sàng báo trước giảm kali máu, như mệt nhọc, yếu cơ, 
chuột rút.

Thuốc cường thần kinh giao cảm  alpha - beta

Phăn tích: Bretylium, thuốc chổng loạn nhịp nhóm III, giải phóng 
catecholamin trong thời gian đầu và thể hiện tác dụng ức chế thần kinh giao 
cảm trong thời gian thứ hai. Như vậy có nguy cơ biến động huyết áp mạnh 
(tăng huyết áp) và rối loạn nhịp tim.

- Xử lý: Chỉ được dùng bretylat tại bệnh viện và dưới sự theo dõi chặt chẽ của 
thầy thuốc chuyên khoa. Tuy khuyên tránh, nhưng sự phối hợp còn tuỳ 
thuọc bổì cảnh lam sàng.

Thuốc cưởng thần kinh giao cảm  beta

Phăn tích: Tăng tác dụng của các amin co mạch, đặc biệt là của các 
catecholamin: Nguy cơ thay đổi huyết áp do các tính chất cường thần kinh 
giao cảm gián tiếp của bretylium.

- X ử lý: Cần tránh phối hợp thuốc, trừ ở cơ sở chuyên khoa có theo dõi điện 
tâm đồ thưòng xuyên.

Tuong tác cần thận trọng: mức độ 2 
Clozapin

Phăn tích: Nguy cơ tăng tác dụng hạ huyết áp.
Xử lý: Theo dõi huyết áp và điều chinh liều bretylium đã kê đơn kỳ đầu 
trong và sau khi ngừng điểu trị với clozapin. Thận trọng đặc biệt ở người cao 
tuổi.
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Corticoid - khoáng (M ineralocorticoid)

Phăn tích: Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh, khi phối hợp những thuốc này. 
Giảm kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài có từ trưóc (chỉ nhìn thấy 
trên điện tâm đồ) là những yếu tô" thuận lợi cho xuất hiện xoắn đỉnh. Xoăn 
đỉnh là một kiểu nhịp thất đặc biệt, có thể xuất hiện từng cơn rấ t ngắn (vài 
giây, mệt thỉu, cảm giác ngất mà không mất ý thức).
Xử lý: Nếu phải phối hợp các corticoid - khoáng vối thuốc này, phải phòng 
ngừa giảm kali máu bằng cách tăng cường giám sát và theo dõi điện tâm đô. 
Nếu xuăt hiện xoắn đỉnh, thì không được dùng thuốc chốhg loạn nhịp. 
Khuyên người bệnh gặp lại thầy thuốc nếu thấy mỏi mệt, yếu cơ, chuột rút.

BROMOCRIPTIN HOẶC THUỐC TƯƠNG Tự
Alc aloicl nấm cựa gà, xếp trong nhóm ergolin, 
chất chủ vận dopaminergic ức chếproiactin

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

BROMOCRIPTIN viên nén 2,5 mg

Serocryptin viên nén 2,5 mg

ENTACAPON viên nén bao 200 mg 

Comtan viên nén bao 200 mg

LISURID v iên  n é n  0 ,2 m g

Cervalit viên nén 0,2 mg 
Lysenyl forte viên nén 0,2 mg

PERGOLID viên nén 0,05 mg

Permax viên nén 0,05 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Thận trọng: mức độ 2
- Thời kỳ cho con bú: Những thuốc này ức chế tiết sữa; tránh sử dụng ở phụ 

nữ trong thòi kỳ cho con bú.
T rầm  cảm: Những thuốc này có thể gây rôĩ loạn tâm thần (lú lẫn, ảo giác, 
hoang tưởng), làm nặng thêm tình trạng trầm cảm.
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Thồi kỳ  m ang  thai: Khuyên nên ngừng điêu trị những thuốc này khi mang 
thai, mặc dầu không có tác dụng không mong muốn cả trong quá trình mang 
thai lẫn trên thai.

Cần theo dỏi: mức độ 1
Ãn uô’ng-rượu: Uống rượu làm giảm dung nạp bromocriptin do tính 
nghiêm trọng của tác dụng có hại. Cơ chế: Rượu làm tăng tính nhạy cảm của 
thụ thể dopamin với bromocriptin.
Loét dạ dày - tá tràng; viêm dạ dày: Vì lý do rô”i loạn tiêu hoá (buồn nôn, 
nôn) có thể xuất hiện lúc bắt đầu điều trị, nhưng thoái triển tự phát.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Côn nhắc nguy cơ/ lọi ích: mức độ 3
Ergotam in hoặc dẫn chất

Phân tích'. Phối hợp các thuốc co mạch có nguy cơ gây các đợt kịch phát tăng 
huyết áp với các alcaloid nấm cựa gà có tính chất co mạch.

- X ử lý: Cần tránh phối hợp này. Thay đổi chiến lược điều trị.

E strogen hoặc thu ốc ngừa thai estroprogestogen; p rogestogen  hoặc  
dẩn chất

- Phăn tích: Bromocriptin là chất chủ vận dopaminergic, ức chế prolactin. 
Phối hợp có thể dẫn đến vô kinh và/ hoặc tiết nhiều sữa, ảnh hưởng đến tác 
dụng của bromocriptin.

- X ử lý: Không nên phối hợp thuốc, nhất là với ngưòi bệnh điều trị vô kinh 
hoặc điều trị tiết nhiều sữa.

H eptam inol

- Phăn tích: Tác dụng chống tăng huyết áp mạnh thêm.
- x ử  lý: Tìm cách khác để điều trị hạ huyết áp tư thế đứng.

Thuốc cường giao cảm  alpha - beta

- Phăn tích: Bromocriptin là chất chủ vận dopaminergic, do đó có nguy cơ gây 
co mạch và các đợt tăng huyết áp kịch phát.

- Xử lý: Cần tránh tương tác này, do có thể có nguy cơ.

Thuốc trợ đẻ dẫn chất nấm  cựa gà

- Phăn tích: Phôi hợp các thuốc co mạch có nguy cơ gây các đợt kịch phát tăng 
huyết ốp với các alcaloid nấm cựa gà có tính chất co mạch.

- X ử lý: Cần tránh phối hợp. Thay đổi chiến lược điều trị.
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Benzamid; butyrophenon; phenothiazin

Phân tích: Do tính đôi kháng dopaminergic của những thuốic này, có khả 
năng tăng nồng độ prolactin và đôi kháng tác dụng của bromocriptin.

- Xử lý: Tác dụng đối kháng này có nguy cơ gây nhiễu mục tiêu điều trị chính. 
Cần theo dõi khi phối hợp thuốc, hoặc thay đổi thuốc phối hợp. Lưu ý là tác 
dụng đốì kháng dopaminergic khá yếu và phụ thuộc liều.

D extropropoxyphen

Phăn tích: Dextropropoxyphen làm hạ huyết áp nhẹ. Khi phối hợp với thuốc 
hạ huyết áp khác, tác dụng hạ huyết áp tăng và tăng nguy cơ hạ huyết áp tư 
thê đứng.

- Xử lý: Phải theo dõi huyết áp khi phối hợp hai thuốc (trong khi điều trị và 
sau khi ngừng một trong hai thuốc). Tuỳ theo thuốc dùng, hạ huyết áp có 
thể nặng nhiều hay ít. Tuỳ trường hợp, điều chỉnh liều của một hoặc hai 
thuốc. Xác định kê hoạch dùng thuốc đều đặn. Khuyên gặp lại thầy thuốc 
điều trị để điều chỉnh liều lượng, nếu thấy chóng mặt lúc bắt đầu điểu trị. 
Tăng cường theo dõi ở người bệnh cao tuổi (nguy cơ ngã), và khuyên người 
bệnh chuyển dần dần từ tư thê nằm hoặc ngồi sang tư thê đứng.

Erythrom ycin

Phân tích: Nồng độ bromocriptin trong huyết thanh có thể tăng, dẫn đến 
tăng tác dụng dược lý và độc tính của bromocriptin. Cơ chế: Vì erythromycin 
được biết là ức chế chuyển hoá ở gan của nhiểu thuốc khác, ở đây có thể có 
sự tăng khả dụng sinh học của bromocriptin. do giảm chuyển hoá aua gan 
lần đầu.

- Xử lý-. Theo dõi ngưòi bệnh. Nếu nghi có tương tác, điều chỉnh liều của 
bromocriptin cho phù hợp.

Levodopa

- Phân tích'. Do kích thích các thụ thể dopamin, thuốc này làm giảm bớt tạm 
thòi sự thiếu hụt dopamin, là đặc điểm của bệnh Parkinson. Mặt khác, 
levodopa là tiền chất sinh lý của dopamin, sự phối hợp có thể dẫn đến tích 
luỹ dopamin.

- Xử lý: Hiệp đồng các tác dụng dược lý; giảm liều của levodopa.

Procarbazin

Phân tích: Do tính đôi kháng dopaminergic của procarbazin (có các tính chất 
ức chê MAO), có khả năng tăng nồng độ prolactin và đôi kháng tác dụng của 
bromocriptin.

Tuơng tác cần thận trọng: mức độ 2
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x ử  lý: Tác dụng đôi kháng này có nguy cơ gây nhiễu mục tiêu điểu trị chính, 
cần theo dõi khi phối hợp thuốc hoặc thay đổi thuốc phối hợp. Lưu ý là tác 
dụng đối kháng dopaminergic khá yếu và tuỳ thuộc liều.

Thuốc chủ vận m orphin

Phăn tích: Tăng tác dụng hạ huyết ốp và tăng nguy cơ hạ huyết áp tư thê 
đúng.

- Xử lý: Theo dõi huyết áp trong khi phối hợp thuốc. Tuỳ theo thuốc đã dùng, 
hạ huyết áp có thể nặng hoặc nhẹ. Tuỳ theo trường hợp, điểu chỉnh liêu của 
một hoặc hai thuốc. Xây dựng kế hoạch dùng thuốc đều đặn. Khuyên người 
bệnh gặp lại thầy thuốc để điều chỉnh liều lượng, nếu thấy chóng mặt lúc bắt 
đầu điều trị. Tăng cưòng theo dõi ỏ người bệnh cao tuổi (nguy cơ ngã), và 
khuyên người bệnh chuyển dần dần từ tư thế nằm hoặc ngồi sang tư thế đứng.

Thuôc giãn m ạch chống tăng huyết áp

Phăn tích: Tác dụng chống tăng huyết áp mạnh thêm.
- Xử lý: Cần điều chỉnh liều lượng, xây dựng kế hoạch dùng thuôc và nhấn 

mạnh người bệnh phải tuân thủ y lệnh. Lúc bắt đầu điều trị, khuyên người 
bệnh đo đều đặn huyết áp cho tới khi đạt cân bằng điểu trị.

Thuốc kháng cholinergic

Phăn tích: Nguy cơ xuất hiện lú lẫn tâm thần khi dùng phôi hợp lisurid vối 
các thuốc chông Parkinson kháng cholinergic.
Xử lý: Dùng phối hợp thuốc này phải theo dõi lâm sàng với các thuốc kháng 
cholinergic.

T huôc  ức c h ế  MAO k h ô n g  chọn  lọc

Phăn tích: Do tính chất đôi kháng dopaminergic của các thuốc ức chê MAO, 
có khả năng tăng nồng độ của prolactin và đôi kháng tốc dụng của 
bromocriptin.
Xử lý: Tác dụng đối kháng này có nguy cơ gây nhiễu mục tiêu điều trị chính. 
Cần theo dõi phôi hợp thuốc này hoặc thay đổi thuổc phối hợp. Lưu ý là tác 
dụng đôi kháng dopaminergic khá yếu và phụ thuộc liều.

T huốc ức ch ế  MAO typ B

- Phăn tích-. Do tác dụng ức chế monoamin oxydase typ B, thuốc này (ức chế 
MAO typ B) kéo dài tác dụng của dopamin. Levodopa và broraocryptin là 
một chất chủ vận dopaminergic nên phôi hợp có thể gây tích luỹ dopamin.

- X ử lý: Hiệp đồng các tác dụng dược lý, giảm liều của bromocriptin (chủ vận 
dopaminergic).
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Tương tác cần theo dõi: mức độ 2
G riseofulvin

Phân tích: Do cảm ứng cytochrom P45 0 , nên griseofulvin có thể làm tăng 
chuyển hoá bromocriptin và giảm tác dụng điều trị của bromocriptin. Tác 
dụng này chỉ thể hiện sau khi dùng griseoíulvin ít nhất 7 đến 10 ngày.

- Xử lý: Điều chỉnh liều bromocriptin trong và sau khi điều trị griseofulvin.

BUSPIRON
Thuốc giải lo âu, ít có tác dụng an thẩn, 

thư giãn cơ và chống co giật

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

BUSP1RON viên nén 5 mg; 10 mg

Buspar viên nén 5 mg; 10 mg 

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Thận trọng: mức độ 2
Suy gan: Nguy cơ giảm chuyển hoá của thuốc.

Suy thận : Nguy cơ giảm đào thải thuôc qua nưóc tiểu.

cđn theo dôi: mức độ 1
Thời kỳ cho con bú: Do qua được sữa mẹ.
Thời kỳ mang thai: Thiếu cứ liệu chính xác.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Cân nhắc nguy co/ lại ích: mức độ 3
Benzodiazepin

- Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lý.

- Xử lý: Tính đến nguy cơ này để điều chỉnh liều dùng của hai thuốc. Chú ý 
đến giảm tỉnh táo ở người lái xe và người sử dụng máy móc. Khuyên không 
uô’ng rượu và không tự ý dùng thuổc hoặc các chế phẩm có rượu.
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Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2
Baclofen; carbam at hoặc thuôc tương tự; carbam azepin; butyrophenon; 
fluoxetin; Auvoxam in; paroxetin; thuốc kháng h istam in  kháng HẪ 
an thần

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lý.

- Xử lý: Phải tính  đến nguy cơ này để hiệu chỉnh liều của hai thuốc. Nghĩ đến 
giảm tỉnh táo ỏ ngưòi lái xe và ngưòi sử dụng máy móc. Khuyên không uống 
rượu, không tự ý dùng thuốc hoặc chế phẩm có rượu.

Barbituric; benzam id; m ediỉoxam in; phenothiazin; prim idon hoặc dẫn  
chất; rượu; thu ốc an thần  kinh các loại; thuôc ức ch ế  thần  kinh trung  
ương các loại; v iloxazin

Phăn tích'. Tăng tác dụng ức chế thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Có thể ghi nhận một sô' tác dụng tâm thần vận động với một 
sô' thuốc, nhất là trong tuần đầu điều trị. Tương tác dược lý.

- Xử lý: Tô't nhất, không phối hợp hai thuốc, vì ngưòi kê đơn không kiềm chế 
được việc ngưòi bệnh uống rượu. Nguy cơ an thần đặc biệt nguy hiểm đối với 
người lái xe, và ngưòi sử dụng máy móc. Khuyên không uống rượu, không tự 
ý dùng thuốc hoặc chế phẩm có rượu.

D iltiazem

- Phăn tích: Tác dụng dược lý và tác dụng không mong muốn của buspiron có 
thể tăng. Cơ chế: Khả dụng sinh học của buspiron có thể tàng do kết quả của 
sự giảm chuyển hoá bước đầu (CYP3A4) ở ruột non và gan.
Xử lý: Theo dõi chặt chẽ đáp ứng lâm sàng của người bệnh đôi với buspiron 
khi bắt đầu hoặc ngừng diltiazem. Điều chỉnh liều của buspiron nếu cần. Một 
thuốc giải lo mà không bị chuyển hoá bởi CYP3A 1 (thí dụ lorazepam) có lẽ 
không tương tốc với diltiazem. Một thuốc chẹn kênh calci loại dihydropyridin 
mà không ức chê C Y P ^  có lẽ không tương tác với buspiron.

K háng sin h  m acrolid

Phân tích: Nồng độ buspiron trong huyết tương có thể tăng, làm tăng tác 
dụng dược lý và tác dụng không mong muốn. Cơ chế do các macrolid ức chế 
CYP3A 1 chịu trách nhiệm chuyển hoá buspiron.
x ử  lý: ở  người bệnh đang dùng buspiron, phải theo dõi chặt chẽ đáp ứng 
lâm sàng khi bắt đầu, khi ngừng hoặc thay đổi liều của macrolid. Ở người 
bệnh đang dùng kháng sinh macrolid, mà bắt đầu dùng buspiron, thì nên 
dùng thuốc này với liểu vừa phải, rồi điều chỉnh liều nếu cần. Azithromycin 
và dirithromycin không bị chuyển hoá bởi CYP3A4 nên có thể không tương 
tác vối buspiron.
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Procarbazin; thuốc ức ch ế  MAO không chọn lọc

Phân tích: Nguy cơ tăng huyết áp khi phối hợp hai thuốc.
Xử lý: Theo dõi huyết áp khi bắt đầu, khi đang và sau khi điều trị với một 
trong hai thuốc. Nếu không, thay đổi thuốc hoặc ngừng buspiron trong khi 
điểu trị với các thuốc ức chế MAO và cả 15 ngày sau. Khuyên ngưòi bệnh 
gặp lại thầy thuốc, nếu có vấn đề về huyết áp.

Rifamycin

Phăn tích'. Nồng độ buspiron trong huyết tương và tác dụng dược lý của nó 
có thể giảm. Cơ chế do các rifamycin gây cảm ứng enzym chuyển hoá 
buspiron là CYP3A4.

- Xử lý: 0  ngưòi bệnh đang dùng buspiron, phải theo dõi chặt chẽ đáp ứng 
lâm sàng khi bắt đầu, khi ngừng hoặc thay đổi liều của riíamycin. Điều 
chỉnh liều của buspiron nếu cần.

Thuốc chống nấm dẩn xuất im idazol

Phân tích: Nồng độ buspiron trong huyết tương có thể tăng, làm tăng tác 
dụng dược lý và tác dụng không mong muôn. Cơ chê do các thuốc chông nấm 
azol ức chế isozym CYP3A4 chịu trách nhiệm chuyển hoá buspiron.

- Xử lý: ở  ngưòi bệnh đang dùng buspiron, phải theo dõi chặt chẽ đáp ứng của 
ngưòi bệnh khi bắt đầu, khi ngừng hoặc thay đổi liều của thuốc chông nấm 
azol. Ở người bệnh đang dùng thuốc chống nấm azol, nếu bắt đầu dũng 
buspiron thì nên dùng thuốc này với liều vừa phải, rồi điều chỉnh nếu cần.

Tuong tác cần theo dõi: mức độ 1 
Amphetamin hoặc dẩn chất

Phăn tích: Tác dụng đôi kháng. Có thể tăng tính hung hãn ở người nghiện 
amphetamin.
Xử lý: Lưu ý tương tác này để xác định mục tiêu điều trị chính. Khuyên 
người bệnh gặp lại thầy thuốc, nếu thấy điều trị tỏ ra không ổn định.

BUTYROPHENON (DẦN CHẤT)
Là thuốc an thần kinh, đầu bảng là haloperidol

CAC THUỐC TRONG NHÓM

DROPERIDOL

Droleptane ống tiêm 25 mg/lOmL; 50mg/10mL
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HALOPERIDOL viên nén lmg; l,5mg; 2rag; 5mg; ông tiêm 5mg/ lmL; lọ thuốc giọt 
40mg/20 mL

Apo-Haloperidol viên nén lmg; 5mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3
An uôíng-rượu: Rượu làm tăng tác dụng an thần của butyrophenon, là 
thuốc an thần kinh đa năng.
Thòi kỳ cho con bú: Butyrophenon qua được sữa mẹ có thể gây an thần 
cho trẻ đang thời kỳ bú mẹ.
Thời kỳ m ang thai: Haloperidol bị gán cho là nguyên nhân dị tậ t các chi ở 
phôi thai người.

Hội chửng parkinson: Các tác dụng trên thần kinh của butyrophenon chủ 
yếu là tác dụng ngoại tháp, gợi ý bệnh Parkinson có kèm tăng vận động.

Cần theo dõi: mức độ 1
Động kinh: Butyrophenon có thể làm giảm ngưỡng gây động kinh, buộc 
phải điều chỉnh liều của thuốc chông động kinh.
Suy tim/ suy vành: Butyrophenon có thể dẫn đến những rối loạn thần kinh 
thực vật và tim mạch. Hay gặp hạ huyết ốp tư thế đứng nên buộc phải theo 
dõi chặt chẽ người suy tim.
Suy gan: Suy gan dẫn đến tích luỹ butyrophenon, kèm với tăng độc tính của 
chúng.
Suy th ận : Suy thận dẫn đến tích luy butyrophenon, kèm với tang độc tinh 
của chúng.

Người cao tuổ i: Ngưòi cao tuổi nhạy cảm hơn với các tác dụng không mong 
muôn, đặc biệt là hội chứng ngoại tháp và lú lẫn. Hạ huyết áp tư thê đứng 
có thể nguy kịch ỏ người đã hoặc có nguy cơ tai biến mạch máu não. cần  
tránh dùng liều cao ở ngưòi cao tuổi.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4 
Levodopa

Phăn tích: PhSì hợp levodopa với thuốc có tác dụng đối kháng dopamin, có 
thể dẫn đến tác dụng đôi kháng.

- Xử lý: Chống chỉ định phối hợp này, trừ khi muốn tìm kiếm một đối kháng 
dược lý, sự tìm kiếm này phải được tiến hành tại cơ sở chuyên khoa.
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Phân tích: ức chế đặc hiệu monoamin oxydase typ B dẫn đên kéo dài tác 
dụng của levodopa, điều đó giải thích việc cùng kê đơn với levodopa. Như 
vậy, các tương tác giống các tương tác của levodopa. Phối hợp levodopa 
với một sô' thuốc có tác dụng đối kháng dopamin có thể dẫn đến cốc tác dụng 
đôi kháng.

- Xử lý: Chông chỉ định phối hợp này, trừ khi muốn tìm kiếm một đối kháng 
dược lý, sự tìm kiếm này phải được thực hiện tại cơ sỏ chuyên khoa.

Cân nhắc nguy cơ/ lọi ích: mức độ 3 
Các benzodiazepin

Phân tích: Tăng các tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng 
tác dụng an thần. Tương tác dược lực.

- Xử lý: Phải tính đến nguy cơ này để hiệu chỉnh liều lượng của hai thuốc. 
Nghĩ đến giảm tỉnh táo ở người lái xe và người sử dụng máy móc. Khuyên 
không uống rượu, và không tự ý dùng các thuốc hoặc chế phẩm có rượu.

G uanethidin  hoặc thu ốc tương tự

Phân tích: Giảm tác dụng chông tăng huyết áp do ức chê tái thu nhận 
guanethidin ở nơron bởi cốc butyrophenon, mà chất đầu bảng là haloperidol.

- Xử lỷ. Thay đổi chiến lược điều trị bằng cách chọn một thuốc chống tăng 
huyết áp khác, cần  tránh phối hợp này.

Lithi

P h â n  tích :  Đ ã  có th ô n g  b á o  các  t a i  b iố n  độc th ổ n  k in h  k iổ u  h ộ i c h ứ n g  lú  lẫ n
ở một SÔ' ngưòi bệnh dùng phối hợp này.

- Xử lý'. Cần tránh phôi hợp này. Thay đổi chiến lược điều trị trừ  khi người 
bệnh được điều trị tại một cơ sâ chuyên khoa, cho phép theo dõi thường xuyên.

M ethyldopa

Phân tích: Methyldopa có thể làm tăng cường tác dụng an thần kinh của 
haloperidol hoặc sự phối hợp có thể gây loạn thần. Cơ chế: c ả  hai thuốc có 
thể có tác dụng hiệp đồng, làm giảm dopamin ở não.

- Xử lý: Nếu các triệu chứng tâm thần xuất hiện, nên ngừng thuốc này hạy 
thuốc kia (tuỳ theo tình hình điều trị) và thay thế cách điểu trị thích hợp.

Ritonavir

Phăn tích. Ritonavư có ãi lưc c&o VỠ1 is06nzym 3*\j CU& CSC cytochrom IjO'  có 
nguy cơ quan trọng về cạnh tranh giữa ritonavir và các thuốc khác nhau bị,

T h u ôc  ức c h ế  MAO typ  B
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hoặc nghi bị chuyển hoá bởi isoenzym này. Sự cạnh tranh sẽ gây giảm 
chuyên hoá những thuốc đó và nguy cơ tăng đáng kể nồng độ của chúng 
trong huyết tương. Nguy cơ hạ huyết áp, an thần và tăng các tốc dụng ngoại 
tháp (được mô tả với haloperidol, trong họ thuốc này). Tương tốc dược động 
học về chuyển hoá thuốc.

- Xử lý: Theo dõi chặt chẽ người bệnh về sự xuất hiện các tác dụng độc và 
giảm liều thuốc an thần kinh.

Rượu

- Phân tích: Tăng các tác dụng ức chế thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tốc 
dụng an thần. Có thể thấy vối một vài sản phẩm, một sô' tốc dụng tâm thần 
vận động, nhất là trong tuần đầu điều trị. Tương tác dược lực.

- X ử lý: Tốt nhất là không nên phối hdp hai sản phẩm, vì ngưòi kê đơn không 
có thê kiểm chế được người bệnh uông rượu. Nguy cơ an thần nguy hiểm 
nhất là ở người lái xe và người sử dụng máy móc. Khuyên không uống rượu, 
và không tự ý dùng thuốc hoặc chế phẩm có rượu.

Tuong tác cần thận trọng: mức độ 2
Benzam id; reserpin; thu ôc an thần  kinh các loại

Phân tích: Hiệp đồng các tác dụng không mong muốn, thể hiện bằng nguy cơ 
gây trầm  trọng thêm cốc tác dụng ngoại tháp.

- Xử lý. Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều. Theo dõi lâm sàng.

B rom ocriptin  h oặc thu ốc tương tự

Phăn tích: Do tính đối kháng dopaminergic của những sản phẩm này, có 
k h ả  n ă n g  tô n g  n ồ n g  độ p ro la c tin  và  đổi k h á n g  tá c  d ụ n g  c ủ a  b ro in o c rip tin .

- x ử  lý: Tác dụng đối kháng này có nguy cơ gây nhiễu mục tiêu điều trị chính. 
Cần theo dõi phối hợp hoặc thay đổi thuốc phôi hợp. Lưu ý là tác dụng đôì 
kháng dopaminergic khá yếu và phụ thuộc liều.

Buspiron; m ediíoxam in; prim idon hoặc dẫn chất; procarbazin

Phân tích '. Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lý.

- Xử lý: Phải tính đến nguy cơ này để hiệu chỉnh liều lượng của hai thuốc. 
Nghĩ đến giảm tỉnh táo ỏ ngưòi lái xe và ngưòi vận hành máy móc. Khuyên 
không uống rượu và không tự ý dùng các thuốc hoặc các chế phẩm có rượu.

Carbam azepin

Phăn tích: Tác dụng điểu trị của haloperidol có thể giảm, còn tác dụng của 
carbamazepin có thể tăng. Cơ chế do carbamazepin có thể làm tăng chuyển
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hoá của haloperidol ở gan, còn haloperidol có thể ức chế chuyến hoá của 
carbaraazepin.
Xử lý: Nếu nghi ngờ có tương tác, xem xét điều chỉnh liều của hai thuốc.

Carbamat hoặc thuôc tương tự; baclofen; dantrolen; dextropropoxyphen; 
thuốc ức chế hệ thần kinh trung ương các loại

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Tương tốc dược lý.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc, khi cần phối hợp 
thuốc. Nghĩ đến giảm tỉnh táo â người lái xe và người sử dụng máy móc. 
Khuyên không uông rượu và không tự ý dùng các thuốc hoặc các chê phám 
có rượu.

Clonidin hoặc thuốc tương tự

Phân tích: Hai nguy cơ: nguy cơ tăng tác dụng chống tăng huyết áp, là tác 
dụng không mong muốn của butyrophenon; nguy cơ tăng tác dụng ức chê hệ 
thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác dụng an thần. Tương tác dược lý. 
Lưu ý là rilmenidin, với liều thông thường, không làm tăng các tác dụng ức 
chế hệ thần kinh trung ương của những thuốc này.
Xử lý'. Lưu ý các nguy cơ này để điêu chỉnh liều của hai thuốc, nếu cần phối 
hợp thuốc. Nghĩ đến giảm tỉnh táo ở những người lái xe và ngưòi sử dụng 
máy móc. Khuyên không uống rượu và không tự ý dùng các thuốc hoặc các 
chế phẩm có rượu.

Clozapin; thuốc chẹn beta; thuốc giản m ạch chông tăng huyết áp; 
thuốc lợi tiểu  giữ kali; thuốc lợi tiểu thải kali; íurosem id hoặc thuôe  
tương tự; sotalol

Phăn tích: Tăng tác dụng làm hạ huyết áp của những thuốc này.
Xử lý: Nếu cần phối hợp thuốc, tăng cường theo dõi huyết áp trong và khi 
ngừng điều trị bằng một trong hai sản phẩm. Tiến hành điểu chình liểu 
lượng, nếu cần. Nhấn mạnh đến kế hoạch dùng thuốc và tuân thủ dùng 
thuỗc. Phải đặc biệt cảnh giác ở người cao tuổi.

Fluoxetin

Phân tích: Dùng haloperidol và íluoxetin cùng với nhau gây phản ứng ngoại 
tháp nặng. Cơ chế chưa rõ.

- Xử lý: Nếu các triệu chứng ngoại tháp xảy ra trong khi đang dùng các thuốc 
này, nên xem xét ngừng một hoặc cả hai thuốc.

Natri valproat hoặc dẫn chất

Phân tích: Ngoài việc bổ sung thêm tác dụng ức chê hệ thần kinh trung 
ương, natri valproat và dẫn chất còn làm tăng nồng độ của những sản phâm
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của các thuốc này trong huyết tương, có lẽ do ức chế enzym nên làm giảm dị 
hoá chúng.

- Xử lý: Nếu cần phối hợp, phải giảm liều của butyrophenon. Nghĩ đến giảm 
tỉnh táo ở người lái xe và người sử dụng máy móc. Khuyên không uống rượu 
và nếu người bệnh tự dùng thuốc, cần kiểm tra xem các tá dược của những 
thuốc này có chứa rượu không?

Phenothiazin

Phân tích: Nồng độ haloperidol trong huyết tương có thể tăng, làm tăng 
nguy cơ xuất hiện các tác dụng không mong muôn. Cơ chê có lẽ do chuyển 
hoá của haloperidol (CYP2D6) bị ức chế bởi một số phenothiazin (như 
clorpromazin, perphenazin, fluphenazin, thioridazin).
Xử lý: Theo dõi đáp ứng lâm sàng của người bệnh vói haloperidol khi bắt 
đầu, khi ngừng hoặc thay đổi liều của một số phenothiazin.

Thuốc kháng acid uống hoặc than hoạt

Phăn tích: Thuốc kháng acid gây giảm hấp thu ở đường tiêu hoá và làm 
giảm tác dụng của thuốc được phôi hợp.

- Xử lý: Cần để một khoảng cách ít nhất từ 1 đến 2 giò giữa lúc uô'ng thuốc 
kháng acid và thuốc, cần  nhớ rằng các thuốc kháng acid thưòng được uôYig 
1 giờ 30 phút sau bữa ăn, vì ăn uống gây tăng tiết dịch dạ dày.

Thuôc ức ch ế  enzym  chuyển dạng angiotensin

Phản tích'. Tăng tác dụng hạ huyết áp của các thuổc có tính chất an thần 
kinh và thứ phát gây hạ huyết áp.

- Xử lý'. Nếu cần phối hợp thuốc, tăng cường theo dõi huyết áp, trong và khi 
n g ừ n g  đ iể u  t r ị  b à n g  m ộ t Iro n g  h a i  thuốc. ĐiỂu c h ỉn h  liều , tu ỳ  trư ò n g  hợp. 
Nhân mạnh về kê hoạch dùng thuốc và yêu cầu tuân thủ. Đặc biệt cảnh giác 
ở người cao tuổi.

Tuong tác cần theo dôi: mức độ 1
A m phetam in hoặc dẫn chất

Phân tích: Đối kháng tác dụng. Có thể tăng tính hung hãn ỏ ngưòi nghiện 
amphetamin.

- Xử lý: Lưu ý tương tác dược lý này để xốc định mục tiêu điều trị chính. 
Khuyên người bệnh gặp lại thầy thuốc, nếu thấy điều trị tỏ ra không ôn định.

Barbituric; Auvoxamin; oxaỉlozan; thuốc kháng histam in kháng Hj an  
thần; v iloxazin

- Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lực.
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- x ử  lý: Phải tính đến nguy cơ này để hiệu chỉnh liều của hai thuốc. Nghĩ đên 
giảm tỉnh táo ở người lái xe và ngưòi sử dụng máy móc. Khuyên không uông 
rượu và không tự ý dùng các thuốc hoặc các chế phẩm có rượu.

Chât chủ vận m orphin

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lý.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điểu chỉnh liều của hai thuốc, nếu cần phối hợp. 
Nghĩ đến giảm tỉnh táo ở người lái xe và người sử dụng máy móc. Khuyên 
không uống rượu và không tự ý dùng cốc thuốc hoặc các chế phẩm có rượu.

M ethadon

Phân tích'. Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kèm theo an thần 
mạnh, đặc biệt có hại cho người lái xe và vận hành máy móc.

- Xử lý: Sự tăng tác dụng an thần này phải được ngưòi kê đơn lưu ý đê cho 
người bệnh những lòi khuyên phù hợp: tránh lái xe hoặc vận hành máy móc; 
thông báo cho người xung quanh biết nguy cơ này.

Thuốc chông trầm cảm  ba vòng hoặc thuốc tương tự

Phăn tích: Tăng các tốc dụng ức chê hệ thần kinh trung ương, ức chê hô hấp 
và hạ huyết áp. Hơn nữa, nếu đã có sự phụ thuộc, sự phối hợp hai thuôc có 
thể làm tăng nguy cơ phụ thuộc.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc, nếu cần phôi hợp. 
Nghĩ đến giảm tỉnh táo ở người lái xe và người sử dụng máy móc. Khuyên 
không uống rượu và nếu người bệnh tự dùng thuốc, phải kiểm tra xem các tá 
dược của những thuốc này có rượu không?

Thuôc gây mê nhóm  barbituric

Phân tích'. Nguy cơ tăng các tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương.
Xử lý: Nếu cần phối hợp hai thuốc, phải lưu ý đến nguy cơ này khi gây mê và 
khi chọn liều.

CÁC THUỐC LOẠI CURA
Tác nhãn chẹn đường tiếp nối thần kinh-cơ. 

Thuốc giãn cơ không khử cực

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

GALLAMIN TRIETHIODID ống tiêm 40 mg/lmL; 40 mg/2mL; 40 mg/3mL 
Flaxedil ô'ng tiêm 40 mg/lmL; 40 mg/2mL; 40 mg/3mL
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ATbSCURIUM DIBESYLAT ống tiêm 25 mg/2,5 mL; 50 mg/5mL 

Tracrium ống tiêm 25 rag/2,5 mL; 50 mg/5mL 

PAttCURONIUM BROMID ống tiêm 4 mg/2mL 

Pavulon ống tiêm 4 mg/2mL 

PIPECURIUM lọ 4 mg 

Arduan lọ 4 mg 

ROCURONIUM ông tiêm 50 rag/5mL; 100 mg/10 mL 

Esmeron ông tiêm 50 mg/5mL; 100 mg/10 mL 

MIVACURIUM ông tiêm 10 mg/5mL; 20 mg/10 mL 

Mivacron ông tiêm 10 mg/5mL; 20 mg/10 mL

vecuronium

'  Norcuron 

CHO Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC •

Cân nhắc nguy co/ lợi ích: mức độ 3
• Thời kỳ mang thai: Do còn thiếu dữ liệu.
' Nhược cơ: Phải dùng thật thận trọng và với liều rấ t thấp cho người nhược 

cơ hoặc ngưòi có hội chứng nhược cơ.
Trường hợp khác: Bệnh cơ: Trong trường hợp này (thí dụ: loạn trương lực 
cơ), xác định liều dùng một cách thận trọng.

cổ n  theo dõi: mũc độ 1
Suy tim : Nguy cơ giảm huyết áp, khuyên nên tiêm chậm.

'  Suy thận: Giảm liều, nhất là trong những can thiệp ngoại khoa dài thời gian.
Người cao tuổi: Giảm liều, nhất là trong những can thiệp ngoại khoa dài 
thòi gian.

Tươ n g  t á c  t h u ố c  

C ôn nhắc nguy co/ lọi ích : mức độ 3
Độc tô’ của C lostrid iu m  botu lin um

■ Phân tích: Tăng tác dụng dược lý của độc tố  của Clostridium botulinum (liệt 
do ức chê giải phóng acetylcholin ở đường tiếp nốì thần kinh - cơ).
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x ử  lý: Tránh kê đơn hai thuốc này đồng thòi; nếu cần phối hợp, phái nh 
đến tương tác này để xác định liều.

M uôi m agnesi

Phân tích: Magnesi sulíat có thể làm tăng cường tác dụng của thuốc giã cơ 
không khử cực, có thể dẫn đến ức chế hô hấp nghiêm trọng. Cơ chế C0 1 do 
tăng cường tác dụng dược lý.
Xử lý: Phải thận trọng khi phối hợp cốc thuốc này; điều chỉnh liều của tliôc 
giãn cơ không khử cực nếu cần thiết và theo dõi tình trạng suy hô hấp.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
A m inosid tiêm  hoặc dùng tại chỗ

Phân tích: Tăng nguy cơ chẹn thần kinh cơ, có thể dẫn đến yếu cơ, ức chihô 
hấp, thậm chí liệt. Chú ý là sự chẹn này có thể xảy ra ở mức độ thấp hơn vớéác 
thuốc gây mê bay hơi halogen hoá và một sô' thuốc giảm đau loại thuốc phiệ>
Xử lý: Người gây mê phải bô' trí thuốc kháng cholinesterase và các muôi ơlci 
tiêm để xử lý chẹn thần kinh - cđ. Nếu ngưòi bệnh được thông khí cơ ọc, 
nguy cơ này sẽ mất đi. Tương tốc này phải tránh và quản lý ở cơ sở npại 
khoa và / hoặc sau phẫu thuật, với mọi thận trọng cần thiết.

A m photericin

Phăn tích: Nguy cơ tăng chẹn thần kinh - cơ, do giảm kali máu, nhất làvới 
những tác nhân loại cura không khử cực. Chỉ riêng amphotericin tiêm cng 
có thể là nguồn gốc của hạ kali máu.
Xử lý: Có thể phải định lượng kali máu trước khi dùng thuốc loại cura kbng 
khử cực.

Chất chủ vận morphin; kháng sinh polypeptid; lidocain  hoặc thiôc 
tương tự

Phăn tích: Tốc dụng ức chế trung tâm hô hấp của các thuốc giảm đau tr.ng 
ương có thê góp thêm vào nguy cơ liệt hô hấp do chất loại cura.

- Xử lý-. Khi gây mê, tương tác này có thể bị trung hoà bằng thông khi tự 
động. Tuy nhiên, theo dõi cẩn thận sau phẫu thuật, tuỳ theo dùng đơn ỉộc 
một thuốc hay phối hợp hai thuốc. Việc phối hợp thuốc này liên quan hủ 
yếu đến thầy thuốc gây mê.

Furosem id hoặc thuốc tương tự; glucocorticoid; m ineralocorticód; 
tetracosactid; thuốc lợi niệu thải kali; thuốc nhuận tràng kích th í:h; 
thuốc nhuận tràng làm trơn; thuốc nhuận tràng nhầy và thẩm  thấu.

- Phân tích: Nguy cơ tăng chẹn thần kinh - cơ do giảm kali máu, nhất là /ới 
các tác nhân loại cura không khử cực.
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- x ử  lý: Có thê phải định lượng kali máu trước khi dùng chất cura không khử 
cực.

Lincosam id

Phân tích: Tăng các tác dụng của cura, có thể dẫn đến nguy cơ chẹn thần 
kinh - cơ có thể tiến triển đến liệt hô hấp. Cơ chê do hiệp đồng tác dụng dược 
lý.

- x ử  lý. Tránh phôi hợp, nếu có thể. Nếu phôi hợp cần được thầy thuôc gây mê 
theo dõi tại cơ sỏ chuyên khoa. Tuỳ theo người bệnh có được thông khí hay 
không, nguy cơ không giông nhau.

Q uinidỉn hoặc dẫn chất

Phản tích'. Tăng nguy cơ liệt hô hấp, do thuốc loại cura. Cơ chế do hiệp đồng 
tác dụng dược lý.

- Xử lý: Ở khâu gây mê, có thể quản lý tương tác này bằng thông khí tự động. 
Tuy nhiên, cần theo dõi cẩn thận sau phẫu thuật, tuỳ theo dùng riêng hay 
phôi hợp hai thuốc này.

Thuôc cholinergic

Phăn tích: Đốĩ kháng dược lý giữa neostigmin và edrophonium dùng trong 
trường hợp điều trị bằng cura quá mức.

- Xử lý: Có thể dùng trong điều trị tính chất đôi kháng giữa các thuốc.

Thuốc gây mê bay hơi chứa halogen

Phăn tích: Tâng nguy cơ chẹn thán kinh - co, có thể dãn đến yếu cơ, suy 
giảm hô hấp, thậm chí liệt, đặc biệt với eníluran và isoíluran.

- Xử lý: Người gây mê phải bô' trí thuốc kháng cholinesterase và các muôi calci 
tiêm để xử lý chẹn thần kinh - cơ. Nguy cơ giảm thiểu khi có hỗ trợ hô hấp, 
chú ý người bệnh lúc tỉnh lại. Tương tác này phải tránh hoặc quản lý ở cơ sở 
ngoại khoa và / hoặc sau phẫu thuật, với mọi sự thận trọng cần thiết.

Thuốc nhuận tràng làm mềm

Phân tích'. Nguy cơ tăng chẹn thần kinh - cơ do giảm kali máu, nhất là với 
cốc tác nhân loại cura không khử cực và ở người bệnh dùng thuốc nhuận 
tràng dài ngày.

- Xử lý: Nguy cơ tương đối thấp. Hỏi người bệnh để biết họ có dùng thuốc 
nhuận tràng đều đặn không? cần  định lượng kali máu trước khi dùng chất 
cura không khử cực.
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Tương tác cần theo dõi: múc độ 1
B enzodiazepin

Phân tích: Một vài nghiên cứu cho thấy diazepam và các benzođiazepin khác 
có thể làm tăng tác dụng của các thuốc loại cura. Một sô’ khác, sự phối hợp là 
có thể được mà không làm tăng tác dụng đó.

- Xử lý: Tốt nhất thầy thuốc gây mê nên theo dõi phối hợp thuốc vì các kết 
quả nghiên cứu khác nhau. Yêu cầu người bệnh thông tin cho người gây mê 
các thuổc mà họ dùng, đặc biệt là benzodiazepin.

CAFEIN
Chất kích thích tim và thán kinh, có tính chất lợi niệu

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

CAFE[N viên nén 0,1 g; ống tiêm 0,07g/lmL; 0,25 g/lmL; 0,4 g/lmL

TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4
Idrocilam id

Phăn tích: Idrocilamid ức chế chuyển hoá cafein. Trong khi điều trị nhiều 
ngày, phải giảm, thậm chí ngừng dùng đồ ăn hoặc thuốc có cafein.

- Xử lý: Idrocilamid chỉ bán ở Pháp dưối dạng thuốc mỡ. cần  phải bôi một 
lượng lớn trên cơ thế mới có những tác dụng toàn thân.

Cân nhắc nguy cơ/ lọi ích: mức độ 3 
Procarbazin

Phăn tích: ở  ngưài nghiện cà phê và trà rấ t nặng, có thể tăng nguy cơ loạn 
nhịp tim nặng và / hoặc hạ huyết áp nặng, do tác dụng cường giao cảm của 
cafein (nhó là procarbazin có tính chất ức chê MAO).

- Xử lý: Khuyên người bệnh giảm hoặc ngừng uống cà phê hoặc nước trà  đặc 
trong khi điều trị. Có những thuốc không phải bán theo đơn, có chứa 
trimethylxanthin (cafein), cần cảnh giác.

Thuốc ức c h ế  MAO không chọn lọc

Phân tích: ở  người nghiện cà phê và trà rấ t nặng, có thể tăng nguy cơ loạn 
nhịp tim năng và/ hoặc hạ huyết áp nặng, do tác dụng cường giao cảm của 
cafein có trong cà phê và trà.
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- x ử  lý: Khuyên người bệnh giảm hoặc ngừng uống cà phê hoặc nước trà đặc 
trong khi điều trị. Có những thuốc không phải bán theo đơn, có chứa 
trimethylxanthin (cafein), cần cảnh giác.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
Am antadin hoặc các chất tương tự

Phân tích: Thận trọng khi phối hợp amantadin với các chất kích thích tâm 
thần, để tránh các tác dụng hưng thần kiểu dễ kích thích, mất ngủ, thậm 
chí loạn nhịp tim.

- Xử lý: Phải thận trọng và cảnh giác trước phối hợp này và nếu cần phải 
chuyển các tác dụng đến Trung tâm cảnh giác thuốc.

Cim etidin

Phân tích: Tác dụng của caíein có thể tăng lên khi dùng cùng cimetidin. Cơ 
chế do cimetidin ức chế chuyển hoá của cafein ở microsom gan.

- Xử lý: Nếu xuất hiện nhiều tác dụng kiểu kích thích, dễ kích động, thậm chí 
mất ngủ, thì khuyên ngưòi bệnh giảm hoặc tránh dùng cafein.

ki th i

Phân tích: ở  người nghiện cà phê và trà, có nguy cd tăng đào thái lithi qua 
nước tiểu, có thể dẫn đến giảm tác dụng điều trị.
Xử lý: Hỏi ngưòi bệnh về sử dụng cà phê và trà, và nếu cần, khuyên họ giảm 
thậm chí ngừng uống cà phê và trà để tránh những dao động về nồng độ 
lithi trong máu và để đạt cân bằng điểu trị.

Nicotin

Phăn tích: Nicotin có tính cảm ứng enzym: vể mặt này, nicotin có thể kích 
thích chuyển hoá một sô' thuốc và dẫn đến giảm tốc dụng điều trị.
Xử lý: Phải cảnh giác với những thuốc có phạm vi điều trị hẹp, trong khi 
điều trị thay thế nicotin và có khi phải xem lại các liều lượng trong và sau 
khi điều trị. Cần nhắc lại cảm ứng enzym là một hiện tượng chỉ xuất hiện 
sau một sô’ ngày. Nó ngược lại với ức chế enzym là một hiện tượng tức thì.

Phenytoin

- Phăn tích: Phối hợp với một chất cảm ứng enzym. Sau 10 -12 ngày, có sự 
kích thích chuyển hoá cạíein ở gan bởi chất cảm ứng và giảm tác dụng, nồng 
độ của caíein trong huyết tương.
Xử lý: Nếu caíein được dùng trong điều trị (kích thích hô hấp) với sự kiểm 
tra các hàm lượng trong huyết thanh, nên theo dõi ngưòi bệnh về lâm sàng 
và sinh học. Điều chỉnh liều lượng trong và sau khi ngừng điều trị với thuốc 
gây cảm ứng.
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T h u ốc cường g iao  cảm  beta

Phán tích: Ở người nghiện cà phê hoặc nước trà đặc, có nguy cơ tăng tác 
dụng hưng thần, có thể dẫn đến dễ bị kích thích, mất ngủ, và trong một sô 
hiếm trường hợp co giật và loạn nhịp tim.
Xử lý: Hỏi người bệnh vê sử dụng cà phê và trà. Đánh giá nguy cơ tuỳ th < !0  

các dạng bào chê đã dùng.

Tưong tác cần theo dõi: mức độ 1 
Quinolon

Phân tích: Tác dụng dược lý của caíein có thể tăng. Cơ chế do chuyển hoá 
của caíein ở gan bị giảm bởi một số quinolon.
Xử lý: Tương tác này được mô tả với mức độ nghiêm trọng khác nhau, giũa 
enoxacin và acid pipemidic (phối hợp cần tránh), với ciproAoxacin và 
noríloxacin (phôi hợp cần theo dõi). Hỏi người bệnh về mức tiêu thụ cà phê 
và trà và khuyên họ giảm, thậm chí ngừng dùng, trong khi điều trị bằr.g 
íluoroquinolon.

CALCI (MUÔI)
Trong nlióni này có các muối calci có thề dùng cá băng đường tiêm tĩnh mạch 

vù đường uống (một sô' tương tác chỉ gặp trong trường hỢỊ) này ở liều cao)

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

C A L C I U M

Calcium íolinat “Ebewe” nang mềm 1000 DPP
Cenovis Calcium 600 mg & Vitamin D
Dianeal Low calcium dung dịch thẩm thấu (2,5mEq/L)
Europerol with 1,5% dextrose dung dịch thẩm thấu (2,5mEq/L)

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3
Sỏi thận: Chông chỉ định dùng những thuốc này trong các trường hợp tăn? 
calci máu, sỏi calci và vôi hoá mô.
Trường hợp khác: Chông chỉ định dùng những thuốc này trong tăng calíi 
máu, vôi hoá mô và bất động kéo dài.
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ƯÍNG TÁC THUỐC

:ôì nhắc nguy co/ lại ích: mức độ 3 
ibcosid trỢ tim

Phăn tích'. Tiêm tĩnh mạch calci và magnesi cùng lúc với các thuốc digitalis 
có thể có hậu quả gây tử vong. Uống magnesi hoặc calci, phôi hợp vâi 
vitamin D, có thể làm xuất hiện các rôi loạn nhịp thất (ngoại tâm thu, nhịp 
tim nhanh rung thất).
Xử lý: Chông chỉ định phôi hợp calci tiêm tĩnh mạch với digitalis. Thay đổi 
chiến lược điều trị. cần  theo dõi (về lâm sàng và nếu cẳn, về điện tâm đồ) 
khi phối hợp calci hoặc magnesi uống với vitamin D.

u<ng tác cần thận trọng: múc độ 2 
ỉ ẹ i r i d i l

Phân tích: Có thể dùng phối hợp thuốc này để điều trị quá liều chất ức chế 
calci và ngược lại. Tác dụng dược lý thu được chủ yếu với calci tiêm tĩnh 
mạch và do đó làm giảm tác dụng của các thuốc ức chế calci.

- Xử lý: Phối hợp này đã được dùng để kiểm soát hạ huyết áp và nhịp tim 
chậm do bepridil gây ra. Có thể dùng phối hợp này để điều trị quá liều chất 
ức chê calci, hoặc rung tim do calci gluconat gây ra. Phối hợp không có hoặc 
có ít tác dụng, nếu dùng calci uống.

)itiazem ; dihydropyridin; verapam il

- Phăn tích: Có thể dùng phối hợp thuốc này để điều trị quá liều thuốc ức chê 
calci và ngược lại. Tác dụng dược lý thu được chủ yếu với calci tiêm tĩnh 
mạch và như vậy làm giảm tác dụng của các thuốc ức chếcalci.

- Xử lý: Phôi hợp này đã được dùng để kiểm soát hạ huyết áp và nhịp tim 
chậm do verapamil gây ra. Có thể sử dụng phối hợp này để điều trị quá liều 
thuốc ức chế calci, hoặc rung tim do calci gluconat gây ra. Phôi hợp không có 
hoặc có rất ít tác dụng, nếu dùng calci uống

Dphosphonat

- Phăn tích: Giảm hấp thu ở đường tiêu hoá các diphosphonat khi uống.
- Xử lý: Tương tác cần lưu ý và khuyên người bệnh uống hai thuốc này cách 

xa nhau ít nhất 2 giờ.

ráracyclin

- Phân tích: Tương tác lý hoá. Đó là sự chelat hoố các cation (Fe, Al, Ca) với 
tetracyclin dẫn đến giảm hấp thu tetracyclin và nguy cơ thất bại điều trị. 
Uông sữa hoặc ăn các chế phẩm của sữa càng làm giảm hấp thu tetracyclin.
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- x ử  lý: Tránh sử dụng cùng lúc các tetracyclin với các muôi calci. Nên din 
cách xa nhau từ 3 đến 4 giờ.

V itam in  A

Phân tích: Giảm tác dụng của các muôi calci. Khi dùng nhiều vitamii 1 

(Trên 5000 đơn vị quốc tê / ngày), nguy cơ mất chất khoáng ở xương cóth 
dẫn đến tăng calci máu và giảm tác dụng của việc bô sung calci.
Xử lý: Phải tính đến nguy cơ tăng calci máu này để điều chỉnh liều vitamin í. 

V itam in  nh ó m  D

- ' Phân tích'. Phối hợp kinh điển trong điểu trị. Thật vậy, dùng đồng hò
hai thuốc này dẫn đến tăng khá nhiều sự hấp thu calci ở ruột khi dùng cilc 
liều cao.

- Xử lý: Nên chú ý đến việc dùng đều đặn các chế phẩm giàu muối calci eố 
kháng acid). Nguy cơ tăng calci máu tồn tại. Nếu cần, kiểm soát calci náu 
Cũng chú ý cả đến tự dùng calci bừa bãi đồng thời vói vitamin nhóm D.

Tưong tác cần theo dõi: mức độ 1 
Thuốc lợi tiểu  thải kali

Phăn tích: Với các thuốc lợi tiểu thiazid, phối hợp đều đặn có thể dẫn tếi 
tăng calci máu do làm giảm đào thải calci qua nước tiểu. Cơ chế: Các thxốc 
lợi tiểu thiazid làm tăng tái hấp thu calci ở ống thận, và giải phóng calcí ti 
xương. Hai tác dụng này có thể được khuếch đại bởi calci nhập từ ngoài và).

- X ử lý. Theo dõi calci trong huyết thanh và chú ý đến các dấu hiệu tăng ctlc 
m á u  k h i đ a n g  d ù n g  các  m u ô i ca lc i c ù n g  vói các  th u ố c  lợi t iổ u  th ia z id , n h a  lí 
ở người bệnh cưòng phó giáp trạng hoặc đang dùng vitamin D.

CALCiTONIN
Hormon gây giùm calci máu, chống huỷ cốt bào, dùng trong bệnh Paget 

và các rối loạn khác của chuyển hoú xương

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

CALCITONIN dung dịch hít 200 IU/mL; 500 IU/mL 
Calco dung dịch tiêm 50 IU/mL và 100 IU/mL 
Miacalcic dung dịch hít 200 IU/mL 
Miacalcic dung dịch hít 500 IU/mL

B;



CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cãn nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Do thận trọng, vì thiếu dữ liệu.
T rẻ em: Giới hạn thòi gian điều trị, có tính đến các nguy cơ rối loạn phát 
triển xương.
Trường hợp khác: Quá mẫn với calcitonin.

Thận trọng: mức độ 2
Thòi kỳ m ang thai: Calcitonin hình như không qua hàng rào nhau-thai, 
nhưng chưa đủ dữ liệu.
Suy thận : Do giảm thanh lọc bằng chuyển hoá.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2 
Lithi

Phăn tích'. Nồng độ lithi trong huyết thanh có thể giảm, làm giảm tác dụng 
điều trị. Cơ chế chưa rõ. Nghi do lithi giảm hấp thu ỏ ruột hoặc tăng đào 
thải ở thận.

- Xử lý: Theo dõi đáp ứng lâm sàng của người bệnh và nồng độ lithi trong 
huyết thanh. Điểu chỉnh liều của lithi nếu cần.

CARBAMAT HOẶC THUỐC TƯƠNG Tự
Thuốc giải lo, an thần và doãi cơ

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

MEPROBAMAT viên nén 200 mg 

Precyclan viên nén 200 mg 

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chì định: múc đô 4
Suy hô hấp: Tăng suy hô hấp.
Loạn chuyển hoá porphyrin: Chống chỉ định dùng meprobamat ở người 
loạn chuyển hoá porphyrin, vì tác dụng cảm ứng enzym của nó có thể dẫn 
đến cơn rối loạn porphyrin.
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Cân nhắc nguy cơ/ lọi ích: mức độ 3
An uông-rượu: Tăng tác dụng an thần do rượu.
Thời kỳ cho con bú: Nguy cơ an thần và rối loạn tiêu hoá ở trẻ sơ sinh.

Thận trọng: mức độ 2
Thời kỳ m ang thai: cần  tránh dùng trong những tháng đầu của thai kỳ, 
an toàn sử dụng carbamat chưa được xác định chắc chắn. Hơn nữa, nếu 
dùng meprobamat dài ngày có nguy cơ gây hội chứng cai (kích động, mất 
ngủ, trầm cảm và đôi khi có cơn co giật toàn thể).
Nhược cơ: Do tính chất doãi cơ của các carbamat.

Cần theo dõi: mức độ 1
Suy thận : Ở người suy thận, có sự tích luỹ kèm tăng độc tính.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Cân nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3
Benzodiazepin

Phân tích: Tăng tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lực.
Xử lý: Phải tính đến nguy cd này để hiệu chỉnh liều lượng của hai thuốc. 
Nghĩ đến giảm tỉnh táo ỏ người lái xe và người vận hành máy móc. Khuyên 
không uô'ng rượu, và không tự ý dùng thuốc hoặc chế phẩm có rượu.

Rượu

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Với một sô' thuốc, có thể thấy, nhất là trong tuần đầu điều trị, 
một sô tốc dụng tâm thần vận động. Tương tác dược lực.

- Xử lý: Tốt hơn, không nên phối hợp hai thuốc, vì người kê đơn không chế ngự 
được người bệnh uống rượu. Nguy cơ an thần đặc biệt nguy hiểm ở ngưòi lái 
xe và sử dụng máy móc. Khuyên người bệnh không uống rượu, không tự ý 
dùng thuốc hoặc cốc chế phẩm có rượu.

Tuong tác cần thận trọng: mức độ 2
Bacloíen; benzamid; butyrophenon; carbamazepin; dextropropoxyphen; 
thuốc chống động kinh không barbituric; thuốc ức ch ế hệ thần kinh  
trung ương các loại

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Tương tốc dược lực.
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x ử  lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều lượng của hai thuổc, nếu cần 
phôi hợp này. Nghĩ đến giảm tỉnh táo ở người lái xe và ngưòi vận hành máy 
móc. Khuyên không uống rượu, không tự ý dùng các thuốc hoặc các chế 
phẩm có rượu.

Buspiron; clozapin; gluthetim id hoặc thuôc tương tự; interferon alpha  
tái tổ  hợp; mediíbxamin; methyỉdopa; paroxetin; phenothiazin; primidon 
hoặc dẫn chất; procarbazin; thuốc an thần kinh các loại

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lực.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều lượng của hai thuốc. Nghĩ đến 
giảm tỉnh táo ở người lái xe và người sử dụng máy móc. Khuyên không uốhg 
rượu, và không tự ý dùng các thuốc hoặc các chế phẩm có rượu.

Clonidin hoặc thuốc tương tự

Phản tích'. Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tốc 
dụng an thần. Tương tốc dược lý. Nên nhớ rằng rilmenidin vối liều thường 
dùng không làm tăng tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương của những 
thuốc đó.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều lượng của hai thuốc, nếu cần 
phôi hợp này. Nghĩ đến giảm tỉnh táo ở người lối xe và người vận hành máy. 
Khuyên không uống rượu, và không tự dùng thuốc và các chế phẩm có rượu.

Tưong tác cần theo dõi: mức độ 1 
Am phetamin hoặc dẫn chất

- Phân tích: Tác dụng đôĩ kháng. Có thể tăng tính hung hãn ở người nghiện 
amphetamin.

- Xử lý: Lưu ý tương tác dược lý này để xác định mục tiêu điều trị chính. Khuyên 
người bệnh gặp lại thầy thuốc nếu thấy kết quả điểu trị không ổn định.

Chất chủ vận m orphin

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thẩn. Tương tốc dược lý.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều lượng của hai thuốc, nếu cần 
phối hợp này. Nghĩ đến giảm tỉnh táo ở người lái xe và người vận hành máy. 
Khuyên không uống rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chế phẩm có rượu.

Fluvoxamin; íluoxetin; kháng histam in kháng H, an thần; oxaỉlozan  
thuốc chống trầm cảm  ba vòng hoặc thuốc tương tự barbituric; viloxazin

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lý.
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x ử  lý: Phải tính đến nguy cd này để điều chỉnh liều lượng của hai thuôc. 
Nghĩ đến giảm tỉnh táo ở người lái xe hoặc vận hành máy. Khuyên không 
uống rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chế phẩm có rượu.

M ethadon

Phăn tích'. Tăng tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương, kèm theo an thần 
mạnh, đặc biệt có hại cho ngưòi lái xe và vận hành máy móc.

- Xử lý-. Phải lưu ý đến tăng tác dụng an thần này để cho những lời khuyên 
thích hợp: tránh lái xe, không vận hành máy móc, thông báo cho người xung 
quanh biết môi nguy hiểm.

Thuốc gây mê nhóm  barb ituric

Phăn tích: Nguy cơ tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương.
- Xử lý: Nếu cần phôi hợp hai thuốc, lưu ý đến nguy cơ này khi gây mê và khi 

chọn liều. Khuyên người bệnh sắp được phẫu thuật, báo cho thầy thuốc gây 
mê biết cốc thuốc đang dùng.

CARBAMAZEPIN
Thuốc chống dộng kinh, chông đau dây thần kinh 

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

CARBAMAZEPIN viên nén 200 mg; viên bao phim 200 mg; siro 2%

T eg ro to l v iên  n ó n  2 0 0  rag  

Tegretol siro 2%
Tegretol CR viên bao phim 200 mg 

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chỉ định: mức độ 4
Loạn chuyển hoá porphyrin: Tăng nguy cơ lên cơn.
Trường hợp khác: Bloc nhĩ - thất, giảm sản tủy.

Cân nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3
- Thời kỳ cho con bú: Carbamazepin qua được sữa mẹ; không nên cho con 

bú.
Thời kỳ m ang thai: Như vối mọi thuốc chống động kinh, có nguy cơ dị tật 
bẩm sinh, nhất là trong ba tháng đầu.
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c ầ n  theo dõi: mức độ 1
Ăn uống-rượu: Tránh uống rượu; carbamazepin làm tăng tác dụng của 
rượu.
T rẻ em, trẻ  d ang  bú: Nguy cơ thiếu hụt vitamin K, ỏ trẻ đẻ ra có mẹ điều 
trị bằng carbamazepin.
Glocom: Nếu gặp quá liều carbamazepin, có thể gây rối loạn vê' mắt (giãn 
đồng tử, rung giật nhãn cầu).
Phì đại tuyến tiền  liệt/ u tuyến tiền liệt: Do nguy cơ bí tiểu tiện, trong 
trường hợp quá liều.
Suy tim / người cao tuổi: Ngưòi suy tim và người cao tuổi nhạy cảm hơn 
với độc tính tim mạch của carbamazepin (nhịp tim nhanh, hạ huyết áp, 
trạng thái sốc).
Suy gan: Suy gan dẫn đến tích luỹ carbamazepin trong cơ thể và do đó tăng 
tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương.
Suy thận : Suy thận dẫn đến tích luỹ carbamazepin trong cơ thể và do đó 
tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối họp nguy hiểm: múc dộ 4
Thuốc ức ch ế  MAO

Phán tích. Cơn tăng huyết áp, co giật nặng do sốt cao và tử vong đã xảy ra khi 
dùng thuốc chống trầm cảm ba vòng cùng với thuốc ức chế MAO. v ề  cấu trúc, 
carbamazepin có sự tương đồng với thuốc chống trầm cảm ba vòng. Vì vậy về 
lý th u y ố t, ch ông  ch ỉ đ ịn h  d ù n g  c a rb a m a z e p in  c ù n g  với th u ố c  ức chô" MAO.

- Xử lý: Tương tác này phải cấm. Sau khi ngừng thuốc ức chế MAO, phải chò 
ít nhất 2 tuần mới được dùng carbamazepin và ngược lại cũng vậy.

Cân nhắc nguy co/ lợi ích: mức độ 3 
Clozapin

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dãn đến tăng tốc 
dụng an thần. Tương tác dược lực. Với clozapin, tăng nguy cơ giảm bạch cầu.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều lượng của hai thuốc, nếu cần phối 
hợp này. Nghĩ đến giảm tỉnh táo ỏ người lái xe và người vận hành máy móc. 
Khuyên không uống rượu và không tự ý dùng thuổc hoặc chế phẩm có rượu.

B enzodiazepin

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lực.



x ử  lý: Phải lưu ý nguy cơ này để điểu chỉnh liều lượng của hai thuốc. Nghĩ 
đến giảm tỉnh táo ở người lái xe và ngưòi vận hành máy móc. Khuyên không 
uống rượu và không tự ý dùng các thuốc hoặc các chê phẩm có rượu.

Isoniazid  hoặc thuốc tương tự

Phân tích: Tăng tác dụng không mong muốn của hai thuốc ở ngưòi chuyển 
hoá acetyl chậm. Sự ức chế chuyển hoá của carbamazepin do isoniazid có thể 
dẫn đến các dấu hiệu quá liều.

- Xử lý: Cần tránh dùng phối hợp này, do nguy cơ tác dụng không mong muôn 
có thể xuất hiện.

Lithi

Phân tích: Nguy cơ triệu chứng độc thần kinh như ngủ lịm, yếu cơ, mất điều 
vận, run, tăng phản xạ ngay cả với liều bình thường, do tác dụng hiệp đồng. 
Người thiểu năng tuyến giáp có thể đặc biệt nhạy cảm.
Xử lý: Phôi hợp này cần tránh, nhưng cũng đã được một số thầy thuốc 
chuyên khoa sử dụng trong một sô’ chứng trầm cảm khó chữa.

Estrogen hoặc thuốc ngừa thai estroprogestogen

Phăn tích: Tăng chuyển hoá của estroprogestogen ở gan, do cảm ứng enzym 
bởi carbamazepin, do đó có nguy cơ mang thai.

- Xử lý: Tránh dùng các thuốc ngừa thai liều thấp và nên dùng các thuốc ngừa 
thai liều cao hoặc khuyên dùng một phương pháp ngừa thai khác nếu điều 
trị cùng với carbamazepin kéo dài (thí dụ ở phụ nữ trẻ tuổi bị động kinh), vì 
cảm ứng enzym không bao giò là hiện tượng tức thì.

M acrolid

Phân tích: Nồng độ carbamazepin trong huyết thanh và độc tính có thể tăng. 
Cơ chê do ức chê chuyển hoá của carbamazepin ở gan, dẫn đến giảm thanh 
lọc thuôc này.

- Xử lý: Hoặc chọn dùng các kháng sinh khác hoặc các macrolid khác không 
gây ảnh hưởng (roxithromycin, azithromycin...) hoặc điều chỉnh liều của 
carbamazepin tuỳ theo kết quả định lượng trong huyết tương. Theo dõi chặt 
các dấu hiệu ngộ độc nếu có.

M eíepriston

- Phân tích'. Nguy cơ giảm hiệu lực của liệu pháp do tăng chuyển hoá 
meíepriston vì cảm ứng enzym.
Xử lý: Trước tiên phải nhớ rằng cảm ứng enzym là hiện tượng chậm xuất 
hiện (chừng ba tuần) và chậm mất đi. Có thể xem xét tăng liều.
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Phăn tích'. Tăng chuyển hoá của các thuốc ngừa thai progestogen ở gan do 
cảm ứng enzym, do đó có nguy cơ mang thai.
Xử lý: Tránh dùng các thuốc ngừa thai liều thấp và nên dùng các thuôc ngừa 
thai liều cao hoặc khuyên dùng một phương pháp ngừa thai khác nếu điều 
trị bằng chất cảm ứng này kéo dài (cảm ứng enzym không bao giờ là một 
hiện tượng tức thì).

Natrivalproat hoặc dẫn chất

Phán tích: Có thể tăng độc tính mà không tăng tác dụng chống động kinh. 
Nồng độ của valproat trong huyết tương thường giảm và nồng độ của chất 
chuyển hoá có hoạt tính của carbamazepin trong huyết tương thường tăng.

- Xử lý: Theo dõi nồng độ các thuốc trong huyết thanh và nhận xét tác dụng 
chông động kinh, và độc tính khi bắt đầu, khi đang và khi ngừng điều trị 
bằng một trong hai thuốc. Điều chỉnh liều nếu cần.

Ritonavir

Phăn tích: Nồng độ carbamazepin trong huyết thanh có thể tăng, gây tăng 
nguy cơ độc tính, còn nồng độ ritonavir có thể giảm, dẫn đến thất bại điều trị 
chông retrovirus. Cơ chế: nghi có sự ức chế chuyển hoả của carbamazepin ở 
gan (CYP3A,), còn carbamazepin có thể gây cảm ứng chuyển hoá của 
ritonavir. Tương tác của carbamazepin với các chất ức chế protease khác 
(lopinavir, indinavir, nelíĩnavir, saquinavir, amprenavir) cũng xảy ra tương 
tự như ritonavir.

- Xử lý: Theo dõi chặt chẽ nồng độ carbamazepin trong huyết thanh khi bắt 
đầu, khi ngừng hoặc thay đổi liều của chất ức chế protease và theo dõi đáp 
ứng lâm sàng vối việc điều trị bằng chất ức chế protease. Điểu chỉnh liều 
nếu cần.

Rượu
- Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 

dụng an thần. Có thể thấy với một số sản phẩm, nhất là trong tuần đầu điều 
trị, một sô' tác dụng tâm thần vận động. Tương tác dược lý.

- Xử lý: Tốt nhất, không nên phôi hợp hai thuốc, vì ngưòi kê đơn không chế 
ngự được ngưòi bệnh uống rượu. Nguy cơ an thần đặc biệt nguy hiểm với 
người lái xe và ngưòi vận hành máy móc. Khuyên không uống rượu và 
không tự ý dùng các thuốc hoặc các chê' phẩm có rượu.

Tương tâc cần thộn trọng: mức độ 2
Baclofen; buspiron; dantrolen; mediíbxamin; paroxetin; phenothiazin;
procarbazin; thuốc an thần kinh các loại

- Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lực.

P ro g esto g en  h oặc dẫn  ch ấ t
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x ử  lý: Phải tính đến nguy cơ này để điều chỉnh liều lượng của hai thuốc. 
Nghĩ đến giảm tỉnh táo ở ngưòi lái xe và người vận hành máy móc. Khuyên 
không uống rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chế phẩm có rượu.

Benzamid; carbam at hoặc thuôc tương tự; dextropropoxyphen; thuôc 
ức ch ế  hệ thần kinh trung ương các loại

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lực.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc, nếu cần phôĩ hợp 
này. Nghĩ đến giảm tỉnh táo ở người lái xe và người vận hành máy móc. 
Khuyên không uô'ng rượu và không tự ý dùng các thuốc hoặc các chế phẩm 
có rượu.

Butyrophenon

Phản tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Cũng nhớ rằng có nguy cơ giảm hàm lượng của haloperidol 
trong huyết tường ( do cảm ứng enzym) kèm nguy cơ thất bại điều trị.
Xử lý: Lưu ý những nguy cơ này để điểu chỉnh liều của hai thuốc lúc bắt 
đầu, khi đang và sau khi điều trị cùng với carbaraazepin, nếu cần phối hợp 
này. Nghĩ đến giảm tỉnh táo ỏ người lái xe và ngưòi vận hành máy móc. 
Khuyên không uốhg rượu và không tự ý dùng các thuốc hoặc các chế phẩm 
có rượu.

C iclosporin

Phăn tích: Hàm lượng cyclosporin trong huyết tương có thể giảm, dẫn đến 
giảm tác dụng dược lý. Cơ chế do carbamazepin có thể cảm ứng enzym xúc
tá c  cho c h u y ê n  h o a  cycloeporin  ở microBom g an .

- X ử lý: Theo dõi hàm lượng cyclosporin và quan sát người bệnh về những dấu 
hiệu thải mảnh ghép hoặc độc tính nếu đưa thêm hoặc ngừng carbamazepin 
trong phác đồ điều trị. Điều chỉnh liều của cyclosporin, nếu cần.

Cim etidin

Phân tích: Nồng độ carbamazepin trong huyết tương có thể tăng, dẫn đến 
độc tính. Cơ chế do cimetidin ức chế chuyển hoá carbamazepin ở gan.

- Xử lý: Theo dõi nồng độ carbamazepin trong huyết thanh và quan sát ngưòi 
bệnh về các dấu hiệu độc gan khi bắt đầu điều trị bằng cimetidin. Điều 
chỉnh liều cho phù hợp. cần  nhắc lại những dấu hiệu lâm sàng của quá liều 
carbamazepin (xuất hiện từ 1 đến 3 giò sau khi uống): các triệu chứng thần 
kinh cơ, rối loạn tim mạch, co giật (nhẩt là ỏ trẻ nhỏ), kích thích vận động 
rung giật cơ, run, rối loạn điều vận, chóng mặt, giãn đồng tử, rung giật nhãn 
cầu, biếu hiện tâm thần vận động, tăng rồi giảm phản xạ.
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Phân tích'. Tác dụng hiệp đồng trên hoạt tính ức chế hệ thần kinh trung 
ương. Chú ý đến ngưòi bệnh ngoại trú, người lái xe hoặc vận hành máy móc. 
Nên nhớ rằng với liều thông thường, rilmenidin không làm tăng các tác 
dụng ức chế hệ thần kinh trung ương của những thuốc này.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc, nếu cần phối hợp 
này. Nghĩ đến giảm tình táo ở người lái xe và người vận hành máy móc. 
Khuyên không uốhg rượu và không tự ý dùng các thuốc hoặc các chê phẩm 
có rượu.

Corticoid -  khoáng (M ineralocorticoid)

Phán tích: Carbamazepin gây cảm ứng enzym, làm tăng dị hoá các 
mineralocorticoid. cảm  ứng enzym chỉ thể hiện 10 - 12 ngày sau lúc bắt dầu 
điều trị.

- Xử lý: Cảm ứng enzym không phải là một hiện tượng tức thời. Việc điều trị 
cùng với một thuốc cảm ứng enzym trung và dài hạn phải tính đến nguy cũ 
giảm tác dụng điểu trị. Điểu chỉnh liều trong khi điều trị và sau khi ngừng 
chất cảm ứng.

D anazol

Phản tích: Nồng độ carbamazepin trong huyết thanh có thể tăng, dẫn đến 
tăng tác dụng dược lý và độc tính. Cơ chế do danazol ức chê chuyển hoá của 
carbamazepin.
Xử lý: Nếu có thể, nên tránh phối hợp này. Khi cho dùng cả hai thuốc này, 
cần theo dõi hàm lượng carbamazepin trong huyết thanh và quan sát người 
bệnh vể các dấu hiệu độc tính sau khi bắt đầu điểu trị bằng danazol. Ở 
người bệnh đã ổn định vối carbamazepin, có thể cần phải thay đổi liều khi 
bắt đầu hoặc ngừng danazol.

D esm opressin

Phăn tích. Desmopressin là chất tương tự hormon kháng niệu tự nhiên: 
vasopressin. Giảm tác dụng kháng niệu bởi tình trạng giảm natri máu do 
carbamazepin gây ra.
Xử lý-. Theo dõi lâm sàng và điều chỉnh liều của desmopressin tuỳ theo kết 
quả sinh học và lâm sàng.

Diltiazem ; verapam il

- Phăn tích: Tương tác dược động học làm tăng nhiều hàm lượng của 
carbamazepin trong huyết thanh do ức chế enzym xúc tác cho chuyển hoá 
của thuốc này.

C lon id in  h oặc  th u ố c  tư ơ ng tự
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x ử  lý-. Hoặc chọn một thuốc đốì khang calci khác không có nhược điểm này, 
hoặc điều chỉnh liều lúc bắt đầu, khi đang và khi ngừng điều trị cùng với 
một trong các thuốc. Giảm liều của carbamazepin.

Disopyram id

Phăn tích: Do cảm ứng enzym làm giảm nồng độ của disopyramid trong 
huyết thanh tới nồng độ không hiệu lực.
Xử lý: Theo dõi điện tâm đồ, lâm sàng, nồng độ của thuốc chông loạn nhịp 
trong huyết thanh và tuỳ theo trường hợp điều chỉnh liều.

Fluoxetin; íluvoxam in

Phăn tích: Nguy cơ tăng hàm lượng carbamazepin trong huyết thanh kèm 
nguy cơ quá liều.
Xử lý: Theo dõi lâm sàng và sinh học. Đặc biệt, kiểm tra nồng độ 
carbamazepin trong huyết tương lúc bắt đầu, khi đang và khi ngừng điều trị 
với thuôc chông trầm cảm serotoninergic thuần tuý (íluoxetin, íluvoxamin).

G lucocorticoid

Phăn tích: Tăng dị hoá của các thuôc này bởi các chất cảm ứng enzym 
(carbamazepin). cảm  ứng enzym chỉ thể hiện sau nhiều ngày điều trị.
Xử lý: Cảm ứng enzym không phải là một hiện tượng tức thòi. Việc điều trị 
cùng với một thuốc cảm ứng enzym trung và dài hạn phải tính đến nguy cơ 
giảm tác dụng điều trị. Điều chỉnh liều trong khi điều trị và sau khi ngừng 
chất cảm ứng.

Hormon tuyến giáp

Phân tích: Tăng dị hoá của thuốc phối hợp bởi thuốc cảm ứng enzym 
(carbamazepin). Sự cảm ứng chi thể hiện 10-12 ngày sau lúc bắt đầu điều trị.

- Xử lý: Cảm ứng enzym không phải là một hiện tượng tức thòi. Việc điều trị 
cùng với một thuốc cảm ứng enzym trung và dài hạn phải tính đến nguy cơ 
giảm tác dụng điều trị. Điều chỉnh liều trong khi điều trị và sau khi ngừng 
chất cảm ứng.

Quinidin hoặc dẫn chất

Phăn tích: Tăng chuyển hoá ỏ gan bởi cảm ứng enzym, dẫn đến giảm tốc 
dụng của quinidin (và dẫn chất). Điều chỉnh liều. Khi cần, thì phải theo dõi 
cẩn thận các hàm lượng trong huyết tương và cảnh giác khi ngừng điều trị.

- Xử lý\ Lưu ý nguy cơ này để điều chình liều của hai thuốc, nếu cần phối hợp 
này. Nghĩ đến giảm tỉnh táo ở người lái xe và người vận hành máy móc. 
Khuyên không uống rượu.
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Rifampicin

Phăn tích: Tảng chuyển hoá ỏ gan do cảm ứng enzym, dẫn đến giảm tác 
dụng của carbamazepin. Điều chỉnh liều. Khi cần, thì phải theo dõi cẩn thận 
các hàm lượng trong huyết tương và cảnh giác khi ngừng điều trị.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuôc, nếu cần phối hợp 
này. Nghĩ đến giảm tỉnh táo ở người lái xe và người vận hành máy móc. 
Khuyên không uống rượu và không tự ý dùng các thuốc hoặc các chế phẩm 
có rượu.

Tetracosactid

Phăn tích: Tăng dị hoá các adrenocorticoid bỏi thuốc cảm ứng enzym. Sự 
cảm ứng chỉ thể hiện 10 - 12 ngày sau lúc bắt đầu điều trị.

- Xử lý. Cảm ứng enzym không phải là một hiện tượng tức thời. Việc điều trị 
cùng với một thuốc cảm ứng enzym trung và dài hạn phải tính đến nguy cờ 
giảm tác dụng điều trị. Điều chỉnh liều trong khi điều trị và sau khi ngừng 
chất cảm ứng.

Tetracyclin

- Phân tích: Tăng dị hoá doxycyclin ở gan, do cảm ứng enzym. Mặc dầu tương 
tác này chưa được xác định đôì với các tetracyclin khác không bị đào thải 
qua đưòng tiết niệu, cũng vẫn buộc phải thận trọng.

- Xử lý: Tương tác này cần nhiều ngày điều trị để có thể ghi nhận được sự cảm 
ứng enzym. Có nguy cơ thất bại điều trị nếu nồng độ ức chế tối thiểu của 
kháng sinh không đủ đối với mầm bệnh. Lưu ý nguy cơ và tuỳ trường hợp 
chọn hoặc khuyên dùng một chiến lược kháng sinh khác.

Theophylin hoặc dan chất

Phăn tích: Hàm lượng theophylin có thể tăng hoặc giảm. Hàm lượng 
carbamazepin có thể giảm. Cơ chế: Có thể có sự cảm ứng chuyển hoá lẫn 
nhau ở gan.

- Xử lý: Theo dõi hàm lượng của theophylin và carbamazepin. Điều chình liều 
của hai thuốc này cho phù hợp.

Thuốc chống động kinh không barbituric

Phân tích-. Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Hơn nữa, đã thấy có sự giảm nồng độ ethosuximid trong 
huyết tương, có lẽ do cảm ứng enzym.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc, nếu cần phối hợp 
này. Nghĩ đến giảm tình táo ở người lái xe và ngưòi vận hành máy móc. 
Khuyên không uô'ng rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chế phẩm có rượu. 
Theo dõi lâm sàng hiệu quả của điều trị chống động kinh. Điều chỉnh liều 
nếu cần, tuỳ theo nồng độ trong huyết tương.
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Phân tích: Nồng độ carbamazepin trong huyết tương có thể tăng, làm tăng 
tác dụng lâm sàng và tác dụng không mong muốn. Cơ chế: có thể do thuốc 
chốhg nấm azol ức chế chuyển hoá của carbamazepin (CYP3A4). Fluconazol, 
đặc biệt là với liều quá 200mg/ngày, có thể ức chế CYP3A4.
Xử lý: Theo dõi chặt chẽ nồng độ carbamazepin và đáp ứng lâm sàng của 
người bệnh khi bắt đầu dùng hoặc khi ngừng thuốc chông nâ'm azol.

Thuốc ch ốn g trầm  cảm  ba vòng hoặc thu ốc tương tự

Phân tích: Tạo thuận lợi xuất hiện cơn co giật do hai cơ chế: Giảm ngưõng 
gây động kinh bởi thuốc chống trầm cảm nhóm imipramin và tăng chuyển 
hoá của thuốc chống trầm cảm này, do cảm ứng enzyra, dẫn đến kém hiệu 
quả hơn.

- Xử lý: Ngoài việc theo dõi hiệu quả lâm sàng, nên điều chỉnh liều của những 
thuốc này lúc bắt đầu, lúc đang và sau điểu trị.

Thuốc gây mê bay hơi chứa halogen

Phăn tích: Việc sử dụng lâu dài các carbamazepin có nguy cơ dẫn đến tạo 
thành các chất chuyển hoá độc với gan của các thuốc gây mê bay hơi chứa 
halogen (eníluran, halothan, methoxyfluran).

- Xử lý-. Khuyên người bệnh phải can thiệp ngoại khoa, thông báo cho ngưòi 
gây mê những thuốc đang dùng.

Thuốc uống chống đ ông máu k hán g v itam in  K

Phân tích: Tác dụng chống đông của warfarin có thể giảm khi dùng cùng với 
carbaraazepin. cơ chế chưa rỗ, nhưng có thể do carbamazepin gây cảm ứng 
chuyển hoá của thuốc chông đông ở gan.

- Xử lý: Theo dõi thời gian prothrombin khi bắt đầu hoặc ngừng điều trị 
carbamazepin ở ngưòi bệnh đang dùng warfarin. Điều chỉnh liều của 
warfarin khi cần.

Viloxazin

Phân tích: Ba tác dụng được ghi nhận là giảm ngưỡng gây động kinh bởi 
viloxazin, ức chế cạnh tranh sự hydroxyl hoá, làm cho dị hoá carbamazepin 
bị giảm, tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lực.

- X ử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc, nếu cần phối hợp 
này. Nghĩ đến giảm tỉnh táo ở người lái xe và người vận hành máy móc. 
Khuyên không uô'ng rượu và không tự ý dùng các thuốc hoặc các chế phẩm 
có rượu.

T h u ốc c h ô n g  n ấm  d ẫn  x u ấ t im id a zo l
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Zidovudin

Phăn tích: Ngoại suy từ rifampicin và rifabutin, giảm nồng dộ của zidovudin 
do tăng chuyển hoá (cảm ứng enzym).
Xử lý: Nếu nhận thấy giảm đáp ứng với zidovudin, điểu chỉnh liều zidovudin.

Tương tác cần theo dõi: múc độ 2 
Am phetam in hoặc dẫn chất

Phân tích: Tác dụng đốì kháng, có thể tăng tính hung hãn ở người nghiện 
amphetamin.
Xử lý: Lưu ý tương tác dược lực này để xác định mục tiêu điều trị chính. 
Khuyên người bệnh gặp lại thầy thuốc nếu thấy điều trị tỏ ra không ôn định.

Barbituric; prim idon hoặc dẫn chất

Phân tích: Giảm nồng độ carbamazepin trong huyết thanh, có thể dẫn đến 
giảm tác dụng của thuốc này. Cơ chế: do cảm ứng chuyển hoá của 
carbamazepin ở gan (epoxy hoá).
Xử lý: Theo dõi nồng độ carbamazepin trong huyết thanh và quan sát người 
bệnh về giảm hiệu lực của thuốc này. Xem xét việc ngừng barbituric hoặc 
điều chỉnh liều của carbamazepin nếu cần.

Chất chủ vận morphin; kháng h istam in  k hán g Hị an thần; m ethyldopa; 
oxaflozan

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Tương tốc dược lực.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này dể diểu chỉnh liều của hai thuữc, nếu cần phoi hợp 
này. Nghĩ đến giảm tỉnh táo ở ngưòi lái xe và ngưòi vận hành máy móc. 
Khuyên không uống rượu và không tự ý dùng các thuốc hoặc cốc chê phẩm 
có rượu.

Citalopram

Phăn tích: Tăng hàm lượng carbamazepin trong huyết tương kèm nguy cơ 
quá liều.

- Xử lý: Theo dõi hàm lượng carbamazepin trong huyết tương và sự xuất hiện 
các dấu hiệu quá liều (ngủ gà/ lú lẫn, ...)• Giảm liều, nếu cần.

G lycosid trợ tim

Phân tích: Tăng chuyển hoá ở gan do cảm ứng enzym, dẫn đến giảm tác 
dụng của dẫn chất digitalis được chuyển hoá (tức là digitalin, trái với 
digoxin).

176



x ử  lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của digitalin (digoxin được đào 
thải qua đường thận), nếu cần phối hợp này. Điểu chỉnh liều trong và sau 
khi điểu trị với carbamazepin.

M ethadon

Phăn tích: Tác dụng dược lý của methadon có thể giảm. Người bệnh đang 
dùng methadon để duy trì chương trình cai nghiện ma tuý có thể bị các triệu 
chứng cai. Cơ chế: nghi do tăng chuyển hoá methadon ở gan.
Xử lý: ở  người bệnh đang dùng carbamazepin, có thể cần dùng methadon 
với liều cao hơn.

Phenytoin

Phân tích: Tăng chuyển hoá ở gan, do cảm ứng enzym, dẫn đến giảm tác 
dụng của hai thuôíc.
Xử lý: Điêu chỉnh liều lúc bắt đầu, khi đang và sau khi điều trị với một trong 
hai thuốc. Nếu cần, thì theo dõi cẩn thận các hàm lượng trong huyết tương, 
và cảnh giác khi ngừng dùng một trong hai thuốc, cần  theo dõi.

Progabid

Phân tích: Tương tác dược động học. Tăng chuyển hoá ở gan, do cảm ứng 
enzym dẫn đến giảm tác dụng của progabid.
Xử lý: Progabid là thuốc chông động kinh lựa chọn hàng thứ hai, độc với 
gan. Nên tính đến nguy cơ thất bại điều trị. Điều chỉnh liều.

CARMUSTIN
Thuốc kìm tê bào alcoyl hoá

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

CARMUSTIN bột pha dung dịch tiêm 100 mg/lọ 

Bicnu bột pha dung địch tiêm 100 mg/lọ

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Phải là thầy thuốc chuyên khoa mới được kê đơn dùng những thuốc này cho 
người bệnh. Vì vậy, các chống chỉ định phải được cân nhắc, tuỳ theo tình trạng 
người bệnh, và phải được thầy thuốc chuyên khoa đánh giá.
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TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân nhắc nguy cơ/ lợi ích: mức độ 3
A m inosid  tiêm  hoặc dùng tại chỗ

Phân tích: Tăng nguy cò độc với thận, do phôi hợp hai thuốc có tiềm năng 
độc với thận. Hiệp đồng các tác dụng không mong muốn.
Xử lý: Các phối hợp thuốc này hay gặp, nhất là ở bệnh viện: mặc dầu tiêm 
một liều duy nhất mỗi ngày hạn chế được độc vói thính giác và với thận, 
nhưng khi cần phôi hợp, nên tiến hành điều chỉnh liều tuỳ theo độ thanh lọc 
creatinin (công thức Cockroft và Gault). Đặc biệt, phải giám sát người bệnh 
cao tuổi.

Chất ức c h ế  HMG - CoA redu ctase

Phăn tích'. Sử dụng đồng thời với các thuốc ức chế miễn dịch làm tăng nguy 
ca xuất hiện tiêu cơ vân và suy thận.

- Xử lý: Tuy các báo cáo chỉ liên quan đến lovastatin, nguy cơ tiềm tàng vẫn có 
với simvastatin và pravastatin. cần  tránh phối hợp.

Tacrin

Phân tích: Nguy cơ tăng độc với gan.
- Xử lý: Nếu cần, tăng cường theo dõi gan. Tránh cốc phôi hợp có nguy cơ ở 

người cao tuổi.

V accin  sốn g giảm  độc lực

Phăn tích: Nguy cơ xuất hiện nhiễm khuẩn ứng với vaccin, do tác dụng ức 
chế miễn dịch của thuốc phôi hợp.

- Xử lý: Khoảng thời gian cần tôn trọng giữa hai thuốc từ ba tháng đến một 
năm và tuỳ thuộc vào cường độ của sự ức chế miễn dịch.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
A ctinom ycin  D

- Phân tích: Nguy cơ tăng độc tính về máu do ức chế tuỷ xương, do tác dụng 
hiệp đồng, có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt.

- X ử lý: Nếu cần phôi hợp, nên dùng liều thấp với từng thuốc. Theo dõi cẩn 
thận huyết đồ.

Am ineptin; dantrolen; estrogen  hoặc thuốc ngừa thai estroprogestogen; 
íluvoxam in; griseofulvin; ison iazid  hoặc thu ôc tương -tự; macrolid; natri 
valproat hoặc dẫn chất; progabid; riíam picin; thu ốc chống nấm  dẫn 
xuất im idazòl

Phăn tích: Phôi hợp các thaổc có tiềm năng độc với gan (hiệp đồng các tác 
dụng không mong muôn).
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- x ử  lý: Khi phôi hợp hai thuốc độc vối gan, hoặc phải theo dõi chặt chẽ chức 
năng gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin), hoặc, nếu có thể, 
hoãn một trong hai thuốc. Xác minh là người bệnh không uống rượu thường 
xuyên, và không có tiền sử viêm gan virus. Các triệu chứng lâm sàng chính 
không đặc hiệu là buồn nôn, sốt, vàng da,... Phối hợp ban da, ngứa và hạch 
to, minh chứng cho bệnh căn do thuốc. Phân biệt rõ, tuỳ theo kết quả xét 
nghiệm sinh học, nguy cơ xuất hiện viêm gan tiêu tế  bào không hồi phục với 
viêm gan ứ mật hồi phục được khi ngừng điều trị.

A m p h o te ric in  B

Phân tích', Phối hợp amphotericin B tiêm vối các thuôc độc với tuỷ xương đòi 
hỏi phải thật thận trọng. Nguy cơ thiếu máu hoặc các rối loạn huyết học 
khác.

- Xử lý: Nếu cần phối hợp, nên theo dõi cẩn thận huyết đồ, và nếu cần, thực 
hiện giảm liều.

A zathioprin; cisp latin  hoặc dẫn chất; cyclop hosp ham id  hoặc thuốc  
tương tự; doxorubicin  hoặc dẫn chất; fluoro-5-uracil; ganciclovir; 
in terferon  alpha tá i tổ  hợp; levam isol; m elphalan; m ercaptopurin; 
m ethotrexat; procarbazin; th iotepa; Thuốc ch ôn g ung thư  các loại; 
vin cristin  hoặc thuôc tương tự

Phân tích: Nguy cơ tăng độc tính về máu, do ức chế tuỷ xương, do tác dụng 
hiệp đồng, có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt.

- Xử lý: Nếu có thể được, tránh phôi hợp. Nếu phốỉ hợp xét thấy có lợi, dùng 
liều thấp với từng chất và theo dõi cẩn thận huyết đồ. Phỗì hợp thuốc này 
phải do các nhà chuyên khoa thực hiện và các phác đồ điều trị thường được 
xác định rõ.

Các phenicol

Phân tích: Nguy cơ tăng độc tính về máu do ức chế tuỷ xương, do tác dụng 
hiệp đồng, có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt. Vối các phenicol, chỉ dùng đơn 
độc cũng có thể gây mất bạch cầu hạt nghiêm trọng, thậm chí gây tử vong 
(độc tính miễn dịch).
Xử lý: Nếu cần phôi hợp, nên dùng các liều thấp cho từng thuốc. Không có gì 
báo trước mất bạch cầu hạt với các phenicol. Việc theo dõi cẩn thận huyết 
đồ, thực hiện bình thường khi sử dụng một thuốc kìm tê bào, vẫn có giá trị. 
Tuy nhiên, người bệnh phải được thông báo là nếu sốt nhẹ, viêm họng và 
loét miệng thì phải ngừng điều trị với phenicol.

C iclosporin

Phân tích: Phôi hợp hai thuốc có tính chất ức chế miễn dịch. Do sự ức chế 
miễn dịch này quá mạnh, có nguy 20 phát triển u lympho giả.

179



- x ử  lý: Phôi hợp hai thuốc ức chế miễn dịch phải được suy xét và phải cân 
nhắc nguy cơ/ lợi ích, tuỳ theo mục tiêu điều trị. Phối hợp này chỉ có thể tiến 
hành ỏ cơ sở chuyên khoa với sự theo dõi chặt chẽ người bệnh.

Cim etidin

Phăn tích: Cimetidin có thể làm tăng tác dụng ức chế tuỷ xương của 
carmustin và có thể dẫn đến độc tính. Cơ chế chưa xốc định rõ, nhưng có thể 
do hiệp đồng tác dụng ức chế tuỷ xương hoặc do ức chê chuyển hoá 
carmustin bởi cimetidin.

- X ử lý: Tránh dùng hai thuốc này cùng nhau, trừ khi không có cách lựa chọn 
nào khác.

Clozapin

Phăn tích: Nguy cơ tăng độc tính về máu do ức chế tuỷ xương, do tác dụng 
hiệp đồng, có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt. Với clozapin hoặc 
noramidopyrin dùng đơn độc, cũng có thể gây mất bạch cầu hạt nghiêm 
trọng, thậm chí gây tử vong (độc tính miễn dịch).

- Xử lý: Tránh phối hợp. Nếu cần phôi hợp, dùng liều thấp cho từng thuốic. 
Không có gì báo trước mất bạch cầu hạt với clozapin. Việc theo dõi cẩn thận 
huyết đồ, tiến hành bình thường khi sử dụng một thuốc kìm tế  bào, vẫn có 
giá trị. Tuy nhiên ngưòi bệnh phải được thông báo là nếu sốt nhẹ, viêm họng 
và loét miệng thì phải ngừng điều trị.

C olchicin  hoặc dẫn chất

Phân tích: sử  dụng đồng thời một thuốc kìm tế  bào và một thuốc chống bệnh 
gút làm tăng hàm lượng acid uric. Ngoài ra còn tăng nguy cơ giảm bạch cầu 
và giảm tiểu cầu do hiệp đồng các tác dụng không mong muôn của các thuốc. 
Xử lý-. Nên tránh dùng hai thuốc đồng thời, nếu không điểu trị chống gút sẽ 
thất bại. Nên dùng alopurinol (thuốc ức chế tổng hợp acid uric) hơn là dùng 
các thuốc gây acid uric niệu để tránh các bệnh thận.

G lycosid  trợ tim

Phân tích: Phôi hợp với thuốc kìm tế  bào dẫn đến kém hấp thu các thuốc 
nhóm digitalis khoảng 50%, do tổn thương niêm mạc ruột có hồi phục.
Xử lý: Theo dõi cẩn thận hàm lượng digitalis trong huyết thanh trong thời 
gian điều trị.

F oscarnet

Phăn tích: Phôi hợp hai thuốc độc với thận dẫn đến nguy cd xuất hiện suy 
thận không hồi phục.
Xử lý: Thường điều trị phối hợp thuốc ở bệnh viện. Theo dõi đều đặn ion đồ 
và độ thanh lọc creatinin và điều chỉnh liều theo đó.
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In te r le u k in  2 tá i tổ  hợp

Phân tích: Mục tiêu chính là điều trị ung thư tuyến ở thận. Interleukin cũng 
độc với gan. Như vậy đó là sự phối hợp hai thuốc có tiềm năng độc với gan, 
độc với thận và ức chế tuỷ xương.
Xử lý: Việc điều trị chỉ có thể tiến hành tại cơ sở chuyên khoa. Interleukin 
đòi hỏi có sự theo dõi thường xuyên. Trường hợp này nên cân nhắc tuỳ theo 
tình trạng chung của ngưòi bệnh. Khi phối hợp hai thuốc độc vôi gan, độc với 
thận và ức chế tuỷ xương, cần theo dõi chặt chẽ huyết đồ, chức năng thận và 
gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiểm, bilirubin, creatinin máu) hoặc hoãn 
dùng một trong hai thuốc, nếu có thể được.

N iridazol

Phân tích'. Phối hợp hai thuốc độc vối gan. Niridazol còn có độc tính thần 
kinh. Nguy cơ xuất hiện co giật, rôĩ loạn tâm thần và độc với gan trong 
trường hợp phối hợp thuốc.

- Xử lý: Khi phối hợp hai thuốc độc với gan, phải theo dõi chặt chẽ chức năng 
gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin) hoặc, nếu có thể đựơc, hoãn 
dùng một trong hai thuốc. Xác minh là ngưòi bệnh không uống rượu thường 
xuyên và không có tiền sử viêm gan do virus. Những triệu chứng lâm sàng 
chính không đặc hiệu là buồn nôn, sốt, vàng da,... Phối hợp ban da, ngứa và 
hạch to minh chứng cho bệnh căn do thuốc, cần  phân biệt rõ, căn cứ theo 
kết quả xét nghiệm sinh học, nguy cơ xuất hiện viêm gan tiêu tế  bào không 
hồi phục với viêm gan ứ mật hồi phục được khi ngừng điều trị.

Paracetam ol

Phăn tích'. Paracetamol dùng kéo dài với liều trên 6 gam/ ngày (tuỳ theo thể 
trọng) sẽ độc với gan (viêm gan kiểu tiêu tế  bào). Khi phối hợp với một thuốc 
khác độc với gan, nguy cơ độc vối gan tăng.
Xử lý-. Khi phối hợp hai thuốc độc vói gan, phải theo dõi chặt chẽ chức năng 
gan (ASAT, ALAT phosphatase kiềm, bilirubin), hoặc phải hoãn một trong 
hai thuốc, nếu có thể được. Xác minh là người bệnh không uống rượu thường 
xuyên, và không có tiền sử viêm gan do virus. Các triệu chứng lâm sàng 
chính không dặc hiệu là buồn nôn, sốt, vàng da... Phôi hợp ban da, ngứa và 
hạch to minh chứng cho bệnh căn do thuốc. Phân biệt rõ, tuỳ theo kết quả 
xét nghiệm sinh học, viêm gan tiêu tế  bào không hồi phục với viêm gan ứ 
mật hồi phục được khi ngừng điều trị.

Penicilam in  hoặc th u ốc tương tự

Phân tích'. Nguy cơ tăng độc tính vê máu, do ức chế tuỷ xương, do tác dụng 
hiệp đồng, có thể dẫn đến bất sản tủy.

- Xử lý: Nếu cần phối hợp, nên dùng liều thâ'p cho mỗi thuốc và theo dõi cẩn 
thận huyết đồ.
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P entostatin

- Phăn tích'. Dùng phôi hợp hai thuốc ức chế tuỷ xương có thể dẫn đến rối loạn 
máu nặng tuỳ theo độ dài thòi gian điều trị

- Xử lý-. Phối hợp cần theo dõi về mặt huyết học.

Vàng

- Phán tích'. Phối hợp hai thuốc có tiềm năng độc vói gan và độc với máu.
- X ử lý: Khi phôi hợp hai thuốc độc với gan và độc với máu, phải theo dõi 

chặt chẽ chức năng gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin) và 
huyết đồ hoặc hoãn một trong 2 thuốc, nếu có thể được. Xác minh là người 
bệnh không uống rượu thường xuyên và không có tiền sử viêm gan do 
virus. Các triệu chứng lâm sàng chính không đặc hiệu là buồn nôn, sô't, 
vàng da... Phối hợp ban da, ngứa và hạch to minh chứng cho bệnh căn do 
thuốc. Phân biệt rõ, tuỳ theo kết quả xét nghiệm sinh học, nguy cơ xuất 
hiện viêm gan tiêu tế  bào không hồi phục với viêm gan ứ mật hồi phục 
được sau khi ngừng điều trị.

Zidovudin

- Phăn tích: Phối hợp zidovudin với các chất độc hại với tuỷ xương đòi hỏi phải 
thật thận trọng. Nguy cơ thiếu máu hoặc rối loạn huyết học khác.

- Xử lý: Khi cần phôi hợp thuốc, phải theo dõi cẩn thận huyết đồ và thực hiện 
giảm liều, nếu cần.

CAROTENOID
Các tiền chất vitaminA, dùng để giảm các phàn ứng nhạy càm ánh sáng

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

BETA - CAROTEN viên bao 100 mg

Diírarel 100, viên bao 100 mg

CHÚ Ý KHI CHÌ ĐỊNH THUỐC

Chống chi định: mức độ 4
Glocom: Tăng trương lực trong mắt có thể tạo thuận lợi xuất hiện các chất 
ngưng đọng ở võng mạc. Do đó, chống chỉ định dùng, khi bị glocom hoặc bị 
tổn thương võng mạc.
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Thời kỳ m ang tha i: Các thuốc này đi qua hàng rào nhau - thai và có nguy 
cơ mắc bệnh tích lipid mô lưới (thesaurismose).

Cân nhắc nguy cơ/ lợi ích: múc độ 3
Thời kỳ cho con bú: Các thuôc trên qua được sữa mẹ.

CEPHALOSPORIN HOẶC THUỐC TƯƠNG Tự
Các kháng sinh diệt khuẩn họ beta- lactam. Nhóm này không bao gồm các 

cephalosporin có nhân thiomethyltetraiol trong cấu trúc (đểriêng)

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

CEFACLOR nang 250rag; 500mg; bột pha hỗn dịch 125 mg/5 mL; 250 mg/5 raL; viên 
rén 500mg; 375 mg

Ceclor nang 250mg; bột pha hỗn dịch 125 rag/5 mL; 250 mg/5 mL
Ceelor CD viên nén 500mg
Ceíaclor nang 250mg
Ceíaclor c 500, Stada viên 500mg
Cleancef nang 250mg
Clex nang 250mg
Cloraceí nang 250mg

- ' Cloraceí forte nang 500mg
Declor nang 250mg
llclor nang 250mg
Keflor nang 250mg
Keflor MR viên nén 375mg
Keílor bột pha hỗn dịch 125mg/5mL
Medoclor nang 250 và 500mg
Mekoceíaclor nang/cốm 250mg
Nockwoo-cefaclor nang 250mg
Panacef nang 250mg

CEFADROXIL nang 500mg; bột pha hỗn dịch 250mg/5mL; bột pha siro 125mg/5mL; 
250mg/5mL

Sonben nang 500mg; bột pha hỗn dịch 250mg/5mL 
Biodroxil nang 500mg; bột pha hỗn dịch 250mg/5mL
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Dexacef nang 500mg ; bột pha siro 125mg/5mL 
Mekoceíal nang 500mg 
Medicefa nang 500mg
Opedroxil bột pha hỗn dịch uống 250mg/5mL 
Oracefal bột pha siro 250mg/5mL 
Oracefal nang 500mg

CEFALEXIN nang 250mg; 500 mg; hỗn dịch uống 125mg/5mL; 250 mg/5 mL; thuốc 
bột 250mg

Cephalexin nang 250mg; 500 mg 
Cefrax nang 500mg 
Servispor nang 250mg
Servispor hỗn dịch uống 125mg/5mL; 250 mg/5 mL
Meko-Cepha thuốc bột 250mg
Ospexin nang 250mg ; 500 mg
Cephalexin nang 250mg và 500mg
Ceporex thuốc tiêm lọ lg  ; siro 125 mg/5mL ; 250 mg/5mL
Ceporex viên nén, nang 250 và 500mg
Sepexin nang 250 mg; 500 mg
Keílex nang 250 mg; hỗn dịch 125 mg/ 5 mL

CEFALORlDIN lọ 0,5g; lg

C e p o rin  b ộ t p h a  tiê m  lọ 0,6g; lg

CEFEPIM lọ 0,5g; lg; 2 g

- Axepim bột pha tiêm lọ 0,5g; lg; 2g 
Maxipime bột pha tiêm lọ lg/lọ

CEFALOTIN lọ lg

Cefalotine Panpharma bột pha tiêm lọ lg 
Intralotine bột pha tiêm lọ lg 
Pan-Cefalotin bột pha tiêm lọ lg

CEFAPIRIN lọ lg

Cefaloject bột pha tiêm lọ lg
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CEFATRIZIN nang 500mg; bột pha hỗn dịch uống 125mg/5mL; 250mg/5mL; 500mg/5inL

Ceíaperos nang 500mg; bột pha hỗn dịch uô'ng 125rag/5mL; 250mg/5mL; 
500mg/5mL

CEFETAMET PIVOXIL viên nén bao 500mg 

Tarcevis viên nén bao 500mg

CEFOTAXIM lọ 0,5g; lg; 2g

Clacef bột pha tiêm lọ lg 
Claforan bột pha tiêm lọ 0,5 g; lg; 2 g 
Fortax bột pha tiêm lọ lg 
Fotaran lg/lọ 
Petcef bột pha tiêm lọ lg 
Kalíoxime lọ 0,5 g; lg; 2g 
Itrazoline lọ 1 g 
Lyíoran lọ 1 g

CEFIXIM viên nén 200 mg; cốm pha hỗn dịch 100 mg/5mL

Cifex viên nén 200 mg ; cô'm pha hỗn dịch 100mg/5mL

CEFOXITIN lọ lg; 2g

Ceíoxitin Human bột pha tiêm lọ lg 
Ceíoxitin Human bột pha tiêm lọ 2 g

CEFAZOLIN lọ lg

Cefazolin lọ lg 
Cefzone lọ lg

CEFRADIN nang 250mg; 500mg; lọ lg

Cefadin bột pha tiêm lọ lg 
Ceíradine bột pha tiêm lọ lg 
Doncef nang 250mg; 500mg 

Dynaceí bột pha tiêm lọ lg 
Racef nang 250mg; 500mg 
Racef bột pha tiêm lọ lg
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CEFTAZIDIM lọ 250 mg; 500 mg; lg; 2g

Cefazime bột pha tiêm lọ lg
Fortum bột pha tiêm lọ 250 mg; 500 mg; lg; 2g
Kefađin bột pha tiêm lọ lg

CEFPIROM lọ 0,5g; lg; 2g

Cefrom bột pha tiêm lọ 0,5g; lg; 2g

CEFPODOXIM viên nén lOOmg; bột pha hỗn dịch uông 100mg/5mL; 40 mg/5mL

Cepodem viên nén lOOmg; bột pha hỗn dịch uô'ngl00mg/5mL 
Orelox viên nén lOOmg; hỗn dịch uống 40mg/5mL

CEFTRIAXON lọ 250 mg; 500 mg; lg; 2g

Axon bột pha tiêm lọ lg 
Ceíaxone bột pha tiêm lọ lg  
Ceíĩn bột pha tiêm lọ lg 
Lyfaxone bột pha tiêm lọ lg  
Medocephine bột pha tiêm lọ lg 
Nakaxone bột pha tiêm lọ lg  

’ - Rocephine bột pha tiêm lọ 250 mg; 500 mg; lg; 2g 

Tartriakson bột pha tiêm lọ lg

C nrU R O X IM  v iên  n é n  125 m g; 500  m g; v iê n  n é n  b a o  120 m g; 2 0 0  m g; h ỗ n  d ịch  
uô'ng 125 mg/5mL; viên nén bao 500 mg; lọ 750 mg

Axetine bột pha tiêm lọ 750 mg 
Cavumox bột pha tiêm 750mg
Zinnat viên nén 125 mg; viên nén bao 125 mg; 250 mg; hỗn dịch uô'ng 125 
mg/5mL; viên nén 500 mg; viên nén bao 500 mg
Tarsime bột pha tiêm 750mg; l,5g
Zinacef bột pha tiêm 750mg; l,5g

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân  nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3
T rường hợp khác: Tính đến nguy cơ dị ứng chéo với penicilin (5-10% 
trường hợp)
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An uô’ng - rượu: Nguy cơ thấp về tác dụng antabuse.
Thời kỳ cho con bú: Đôi với phần lớn các cephalosporin, thuốc qua được 
sữa mẹ rấ t ít.
Thời kỳ mang thai: Các cephalosporin qua hàng rào nhau - thai, nhưng 
không thấy có tác dụng không mong muốn nào xảy ra cho thai.
Suy thận: Độc tính vối thận của ceíaloridin, là cephalosporin thế hệ một đã 
được xác định rõ (bệnh thận ông thận kẽ được tạo thuận lợi bởi furosemid). 
Đôi với các cephalosporin khác, phải điều chỉnh liều để tránh nguy cơ tích luỹ.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4
A m inoglycosid  tiêm  hoặc dùng tại chỗ

Phân tích: Phối hợp với cefalotin làm tăng nguy cơ độc với thận. Tuy nhiên, 
nguy cơ này còn bàn cãi và hình như chỉ giói hạn ở thuốc này.
Xử lý: Theo dõi chức năng thận nếu điều trị phải kéo dài với một aminosid tiêm.

Cân nhắc nguy cơ/ lợi ích: mức độ 3 
C isplatin hoặc dẫn chất

Phăn tích'. Phối hợp các thuốc độc với thận (cefalotin và cefaloridin).
Xử lý: Cisplatin đặc biệt độc vối thận. Theo dõi cẩn thận chức năng thận, 
nếu cần phổi hợp, nhất là ỏ ngưòi suy thận và ở người cao tuổi. Điều chỉnh 
liều tuỳ theo độ thanh lọc creatinin.

Kháng sinh  polypeptid; foscarnet

Phân tích: Với cefalotin và cefaloridin, đó là phôi hợp các thuốc độc với thận.
- Xử lý: Theo dõi cẩn thận chức năng thận, khi cần phải phôi hợp, nhất là ở 

người suy thận và ngưòi cao tuổi. Điều chỉnh liều tuỳ theo độ thanh lọc 
creatinin.

Synergistin

Phân tích: Tác dụng kìm khuẩn của synergistin có thể đôi khống tốc dụng 
diệt khuẩn của cephalosporin. Tác dụng diệt khuẩn thể hiện trên các vi 
khuẩn đang phát triển ở giai đoạn hàm sô' mũ. Sự đốì khống này có thê gây 
tổn hại trong điều trị viêm màng não mà ta cần can thiệp nhanh và mạnh.

- Xử lý: Phải tính đến nguy cơ này tuỳ theo bôi cảnh sinh bệnh lý. Có thể thực 
hiện phối hợp, tuỳ theo thuốc dùng và các mầm gây bệnh (nồng độ tối thiêu
ức chê).

cầ n  theo dõi: mức độ 1
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T etracyclin

Phăn tích: Tác dụng kìm khuẩn của các tetracyclin có thể đối kháng tác 
dụng diệt khuẩn của các cephalosporin. Tác dụng diệt khuẩn thể hiện trên 
các vi khuẩn đang phát triển ở giai đoạn hàm sô’ mũ. Sự đối kháng này 
có thể gây tổn hại trong điều trị viêm màng não, mà ta cần can thiệp nhanh 
và mạnh.
Xử lý: Phải tính đến nguy cơ này tuỳ theo bối cảnh sinh bệnh lý. Có thể thực 
hiện phối hợp, tuỳ theo thuốc dùng và các mầm gây bệnh (nồng độ tối thiếu 
ức chẽ).

Tuơng tác cần thận trọng: mức độ 2
Furosem id hoặc thu ốc tương tự

Phân tích: Tương tác chì được mô tả duy nhất với furosemid và ceíaloridin 
(cephalosporin hiện nay ít dùng). Riêng cefaloridin độc với thận, nhưng chưa 
rõ tại sao độc tính với thận này bị nặng thêm bởi furosemid. Nhiều 
cephalosporin khác hình như không tương tác với furosemid.
Xử lý: Nghi ngờ độc với thận tồn tại khi phôi hợp một vài cephalosporin 
với furosemid. cần  cảnh giác và theo dõi chức năng thận, nếu cần phôi hợp 
hai thuôc này. Chú ý người cao tuổi, nếu nghi có những bất thường về chức 
năng thận

In terleuk in  2 tá i tổ  hợp

- Phăn tích: Interleukin chỉ được dùng tại cd sỏ chuyên khoa. Với ceíalotin và 
cefaloridin, đây là phối hợp các thuốc độc với thận.

- Xử lý: Điều trị bằng interleukin 2 chi có thể thực hiện tại cơ sở chuyên khoa, 
do mức nghiêm trọng của chỉ định. Các tương tác phải được cân nhắc tuỳ 
theo tình trạng chung của ngưòi bệnh. Nếu không thể hoãn một trong hai 
điều trị, phải theo dõi cẩn thận ion đồ và độ thanh lọc creatinin.

P robenecid

Phăn tích: Tương tác dược động học. Sự giảm bài tiết các cephalosporin đào 
thải qua ống thận, dẫn đến tăng hàm lượng cephalosporin trong máu và 
tăng nửa đòi đào thải của kháng sinh. Có thể dùng phôi hợp này để kéo dài 
tác dụng của cephalosporin.
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CEPHALOSPORIN có NHÂN THIOMETHYLTETRAZOL
Các kháng sinh diệt khuẩn họ beta lactam có nhân 

thioniethyltetrazol trong cấu trúc

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

CEFAMANDOL lọ 500 mg; lg; 2g

Mandol bột pha tiêm lọ 500 mg; lg; 2g 
Tarcefandol bột pha tiêm 0,5 và lg/lọ

CEFOPERAZON lọ lg

Cefapezone bột pha tiêm lọ lg 
Ceíobis bột pha tiêm lọ lg  
Dardum bột pha tiêm lọ lg 
Karezon bột pha tiêm lọ lg

CEFOTETAN lọ lg

Apacef bột pha tiêm lọ lg  
Cefizox bột pha tiêm lọ Ịg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy co/ lợi ích: mức độ 3
T rường hợp khác: Có tính đến nguy cơ dị ứng chéo với các penicilin (5-10% 
trường hợp).

Cần theo dòi: múc dộ 1
An uống - rượu: Tác dụng antabuse vừa phải.

Thời kỳ cho con bú: Phần lón các cephalosporin qua sữa mẹ rất ít.
- Thời kỳ mang tha i: Các cephalosporin đi qua hàng rào nhau - thai, nhưng 

không thấy bất kỳ tác dụng không mong muôn nào nặng đối với thai.

Suy th ậ n : Điều chỉnh liều tuỳ theo độ thanh lọc creatinin để tránh nguy cơ 
tích luỹ.

189



TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân nhắc nguy co/ lại ích: mức độ 3
A m inoglycosid

Phân tích: Độc tính có thể tăng. Tác dụng diệt khuẩn đối với một số tác 
nhân gây bệnh có thể tăng. Cơ chế chưa rõ.

- Xử lý: Theo dõi chặt chẽ hàm lượng aminoglycosid và chức năng thận. Nếu 
xuất hiện rối loạn chức năng thận, nên giảm liều hoặc ngừng một hoặc cả 
hai thuốc và dùng thuốc thay thế.

Heparin; in dom etacin  h oặc dẫn chất; pyrazol; salicylat; ticlopidin;
thuôc tiêu  h uyết khối; th u ốc uô*ng chống đông k hán g vitam in  K

Phân tích: Tăng nguy cơ chảy máu, chủ yếu với các cephalosporin có nhân 
thiomethyltetrazol (latamoxef, cefoperazon, cefamandol, ceímenoxim, 
ceíotetan). Nhân này có tác dụng như một dẫn chất coumarin, có tác dụng 
chống đông (kháng vitamin K), do đó cộng thêm các tính chất chống đông 
của nó vào những tính chất kháng vitamin K, hoặc chống kết tập tiểu cầu 
của các hợp chất khác nhau đã khảo sát.

- Xử lý: Phối hợp này, chủ yếu được mô tả với latamoxeí, không nên dùng, vì 
lý do làm tăng nguy cơ chảy máu. Đặc biệt, đề phòng khi dùng các liều cao 
của những kháng sinh này.

Oxaflozan; rượu

Phân tích: Tác dụng antabuse (kiểu disulíĩram) cộng thêm với nguy cơ độc 
vối gan: hàm lượng bất thường acetaldehyd tích luỹ trong các mô (ức chế 
enzym), dẫn đến một sô' dấu hiệu lâm sàng, như cơn bừng vận mạch, giãn 
mạch nhiều, nhịp tim nhanh, sốt cao, buồn nôn, nôn, ban da, đôi khi hạ 
huyết áp và truỵ tim mạch. Những triệu chứng này quan trọng ít hay nhiều 
tuỳ theo lượng rượu đã uống. Nguy cơ tác dụng antabuse chỉ tồn tại với 
ceíamandol, latamoxef, cefoperazon và ceímenoxim. Điều này là do có mặt 
nhân tetrazol trong những phân tử này. Tác dụng này xảy ra khi uống rượu 
sau khi dùng cephalosporin (xuất hiện ngay hoặc sau vài ngày). Cơ chế: Có 
sự ức chế aldehyd dehydrogenase bởi nhóm methyltetrazol thiol dẫn đến 
tích tụ acetaldehyd.

- Xử lý: Trong khi dùng các cephalosporin này, khuyên ngưòi bệnh không 
uống rượu.

S yn erg istin

Phân tích: Tác dụng kìm khuẩn của các synergistin có thể đối kháng tác 
dụng diệt khuẩn của các cephalosporin. Tốc dụng diệt khuẩn thể hiện trên 
các vi khuẩn ở giai đoạn phát triển theo hàm sô' mũ. Sự đôi kháng này có thể 
gây tổn hại trong điều trị viêm màng não,vì cần can thiệp nhanh và mạnh.
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- x ử  lý: Phải tính đến nguy cơ này tuỳ theo bốỉ cảnh sinh bệnh lý; có thể tlực 
hiện phối hợp thuốc tuỳ theo thuốc dùng và các mầm gây bệnh (nồng độ tôi 
thiểu ức chê).

T etracy c lin

Phăn tích'. Tác dụng kìm khuẩn của các tetracyclin có thể đôi kháng tác 
dụng diệt khuẩn của cephalosporin. Tác dụng diệt khuẩn này thể hiện tiên 
các vi khuẩn ở giai đoạn sinh trưởng theo hàm sô” mũ. Sự đối khống này có 
thể gây tổn hại trong điều trị viêm màng não mà ta cần phải can thiệp 
nhanh và mạnh.
Xử lý: Phải tính đến nguy cơ này tuỳ theo bốì cảnh sinh bệnh lý; có thê tkực 
hiện phối hợp thuốc tuỳ theo thuôc dùng và các mầm gây bệnh (nồng độ tôi 
thiểu ức chê).

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2
Probenecid

Phản tích: Tương tác dược động học. Giảm bài tiết các cephalosporin qua cng 
thận, dẫn đến tăng hàm lượng cephalosporin trong huyết thanh và tăng nưa 
đòi đào thải của kháng sinh. Cũng có thể sử dụng cách phối hợp này để liéo 
dài tác dụng của cephalosporin.

- Xử lý: Xác định mục tiêu điều trị và lưu ý đến tương tác này. Ở liều bình 
thường, với một vài cephalosporin, có nguy cơ độc với thận, mặc dầu còn 
bàn cãi.

CHOLESTYRAMIN
Nhựa trao đổi ion, hạ cholesterol máu. Do nguy cơ hấp thu mọi thuốc, 

cần thận trọng khi ngừng điều trị

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

CHOLESTYRAMIN gói thuốc bột uổng 4 g 

Questran gói thuốc bột uống 4 g

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Cân nhắc nguy cơ/ lọi ích: mức độ 3
Thời kỳ mang thai: Tính vô hại của nhựa ion này chưa được chứng minh ở 
người mang thai.

Suy gan: Cholestyramin giữ các acid mật dưới dạng phức hợp không tan, ức 
chế chu trình ruột- gan của những chất này và làm tăng đào thải ra phân.



Chống chỉ định cholestyramir cho người suy gan và đặc biệt không được 
dùng cho ngưòi tắc hoàn toàn đường mật.

Thận trọng khi dùng: mức độ 2
Thời kỳ cho con bú: Nguy cơ kém hấp thu các vitamin tan trong lipid. 

Cần theo dõi: mức độ 1
B ệnh đại tràng : Hay gặp rối loạn tiêu hoá, nhất là với liều cao, liều thật sự 
có hiệu lực. Táo bón nhiều, có thể dẫn đến hội chứng tắc giả, là tác dụng 
không mong muốn chủ yếu.

T rẻ em: Ở trẻ em chưa xác định được tính vô hại dài hạn. Hình như không 
có biến đổi về hấp thu các vitamin A và K, mặc dầu có thông báo về một vài 
trường hợp chảy máu khi điều trị kéo dài. Đòi khi cũng cần bổ sung vitamin.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Cân nhắc nguy co/ lợi ích: mức độ 3
Acid ch en od esoxych o lic  h oặc dẫn chất

Phăn tích: Acid ursochenodesoxycholic góp phần làm tàng tỷ sô' acid mật/ 
cholesterol. Bằng cách thiết lập lại cân bằng các thành phần của mật, thuốc 
này có thể góp phần làm thoái triển các sỏi mật chứa cholesterol. Bằng cách 
tạo phức hợp với acid ursodesoxycholic (dùng cholestyramin và các kháng 
acid), hoặc bằng cách làm tăng độ bão hoà của mật (dùng estrogen, 
progestogen, íĩbrat, neomycin uốhg), sẽ thấy có giảm tác dụng của acid 
ursodesoxycholic.
Xử lý-. Điểu trị vđi acid ursodesoxycholic phải kéo dài (từ 6  tháng đến inộl 
năm). Nên tránh thất bại điểu trị và không phối hợp các thuôc làm giảm 
tốc dụng của thuốc kê đơn, trừ  khi điều trị đồng thòi diễn ra trong một thòi 
gian rấ t ngắn, cầ n  nhớ nguy cơ thấ t bại điều trị, khi cholestyramin, 
estrogen, progestogen, neomycin uô'ng hoặc các íibrat được kê đơn trong 
một thời gian dài.

Tuong tác cần thận trọng: mức độ 2 

Acid valproic

Phân tích: Nồng độ trong huyết thanh và sinh khả dụng của acid valproic có 
thể giảm, dẫn đến giảm tác dụng điều trị. Cơ chế: do cholestyramin làm cản 
trở sự hấp thu của acid valproic ở đường tiêu hoá.
Xử lý: Nên uống acid valproic ít nhất 3 giờ trước cholestyramin, và không 
được uống trong vòng 3 giò sau cholestyramin. Theo dõi đáp ứng lâm sàng 
của ngưòi bệnh và điều chỉnh liều của acid valproic nếu cần.
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Các glycosid  trợ tim

Phăn tích: Giảm hấp thu glycosid trợ tim qua đưòng tiêu hoá. Tác dụng dược 
lý của thuốc này cũng có thể giảm ở ngưòi bệnh dùng cholestyramin thương 
xuyên. Do cholestyramin là nhựa trao đổi ion, có thế gắn kết glycosid trợtim.
Xử lý: Nếu kê đơn hai thuôc, phải uống glucosid trợ tim trưốc 2 giờ hoặc sau 
khi dùng cholestyramin 4 giờ.

Chất ức chê' HMG -  CoA redu ctase (statin)

Phân tích'. Tác dụng dược lý của các chất ức chê HMG — CoA reductasa (các 
statin) có thê giảm. Cơ chế: do các chất ức chê HMG — CoA reductase có thế 
bị hấp phụ bởi cholestyramin, do đó bị giảm hâ'p thu ở đường tiêu hoá.
Xử lý: Dùng các chất ức chê HMG — CoA reductase cách xa cholestyramin ít 
nhất 4 giờ. Nếu uống cholestyramin trước các bữa ăn, thì nên uô’ng cốc chất 
ức chê HMG -  CoA reductase vào buổi tôi.

C orticosteroid

Phân tích: Tác dụng điều trị của hydrocortison có thể giảm. Cơ chế: do 
Cholestyramin ảnh hưởng đến sự hấp thu của hydrocortison ỏ đường tiêu hoá.
Xử lý: Uống hai thuốc cách xa nhau, có thể cải thiện sự hấp thu của 
hydrocortison. Nếu uống cùng nhau, người bệnh có thể cần phải dùng liều 
hydrocortison cao hơn để đạt tác dụng mong muốn. Xem xét dùng thuốc hạ 
cholesterol khác thay thế.

Dan chât sa licy la t

Phân tích: Giảm hấp thu dẫn chất salicylat ở đường tiêu hoá.
Xử lý: Nếu kê đơn hai thuốc, khuyên dùng dẫn chất salicylat trưốc 2 giờ 
hoặc sau khi dùng cholestyramin 4 giờ.

E strogen hoặc thuốc ngừa thai estroprogestogen

Phăn tích'. Giảm hấp thu các estrogen và thuốc ngừa thai estroprogestogen 
qua đưòng tiêu hoá.
Xử lý. Nếu kê đơn hai thuốc, khuyên dùng các estrogen và thuốc ngừa thai 
estroprogestogen trước 2 giò hoặc sau khi dùng cholestyramin 4 giò.

Furosem id hoặc thu ôc tương tự

Phân tích: Giảm hấp thu furosemid ở đường tiêu hoá. Tác dụng dược lý có 
thể giảm. Cơ chế: do cholestyramin là nhựa trao đổi ion, có thể gắn kết 
furosemid.
Xử lý: Nếu kê đơn hai thuôc, íurosemid phải uông trước 2 giò hoặc sau khi 
dùng cholestyramin 4 giờ.
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Phản tích: Tác dụng của hormon tuyến giáp có thể mất và có tiềm năng mắc 
phải thiểu năng tuyến giáp. Cơ chế: do cholestyramin là nhựa trao đổi ion có 
khả năng gắn kết hormon tuyến giáp, cản trở hấp thu thuốc này.

- Xử lý: Nếu kê đơn hai thuốc, phải dùng các hormon tuyến giáp trước 2  giò 
hoặc sau khi dùng cholestyramin 4 giò.

P enicilin

Phăn tích: Giảm hấp thu các penicilin ở đưòng tiêu hoá.
- X ử  lý: Nếu kê đơn hai thuốc, khuyên dùng cốc penicilin trước 2 giờ hoặc sau 

khi dùng cholestyramin 4 giò.

Pyrazol

Phăn tích: Giảm hấp thu các pyrazol ở đưòng tiêu hoá.
- Xử lý: Nếu kê đơn hai thuốc, khuyên dùng các pyrazol (tác dụng gây loét) 

trước 2 giò hoặc sau khi dùng cholestyramin 4 giò.

Sulfam id hạ g lu cose m áu

Phăn tích: Hàm lượng của sulíamid hạ glucose máu trong huyết thanh có thể 
giảm, gây giảm tác dụng của chúng. Cơ chế: khi uống cùng cholestyramin có 
thể làm giảm sự hấp thu của các sulíamid hạ glucose máu.

- X ử  lý: Nếu kê đơn hai thuốc, phải uôYig sulíamid hạ glucose máu trưỏc 2 giò 
hoặc sau khi dùng cholestyramin 4 giờ.

Sắt

Phăn tích: Giảm hấp thu sắt ở đưòng tiêu hoá.
- X ử  lý'. Nếu kê đơn hai thuốc, khuyên dùng muôi sắt trước 2 giò hoặc sau khi 

dùng cholestyramin 4 giò.

T etracyclin

Phăn tích: Giảm hấp thu các tetracyclin ở đường tiêu hoá.
x ử  lý: Nếu kê đơn hai thuốc, khuyên dùng các tetracyclin trước 2 giò hoặc 
sau khi dùng cholestyramin 4 giò.

Thuốc chống đông

Phăn tích'. Tác dụng của các thuốc chông đông uống (dicumarol, warfarin) có 
thể giảm do cholestyramin. Cơ chế: do giảm hấp thu thuốc chông đông uông 
và tăng đào thải.
X ử lý: Dùng các thuốc này cách xa nhau từ 3 giò trỏ lên. Theo dõi tác dụng 
chông đông và điều chỉnh liêu của thuốc chông đông theo nhu cầu.

H orm on tu y ế n  g iá p
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Phăn tích'. Sự hấp thu và tác dụng dược lý của các thuốc lợi tiểu bị giảm. Do 
cholestyramin là nhựa trao đổi ion, có thể gắn kết các thuốc lợi tiểu thải 
kali.
Xử lý: Nếu kê đơn hai thuôc, thuốc lợi tiểu thải kali phải uông trước 2 giờ 
hoặc sau khi dùng cholestyrarain 4 giờ. Có thể còn phải tăng liều của thuốc 
lợi tiểu.

Thuốc chống viêm  không steroid

Phăn tích: Tác dụng dược lý của thuốc chống viêm không steroid có thế 
giảm. Cơ chế: độ thanh lọc của thuốc chống viêm không steroid (piroxicam, 
diclofenac, Sulindac) trong huyết tương tăng và sự hấp thu ở đường tiêu hoố 
của chúng giảm.

- Xử lý: Nếu nghi ngò có tương tác, xem xét tăng liều của thuốc chông viêm 
không steroid trong thời gian dùng cholestyramin.

Vitamin A

Phản tích: Giảm hấp thu vitamin A ở đường tiêu hoá.
Xử lý: Nếu kê đơn hai thuốc, khuyên dùng vitamin A trước 2 giò hoặc sau 
khi dùng cholestyramin 4 giò.

Vitamin nhóm  D

Phân tích'. Giảm hấp thu các vitamin nhóm D ở đường tiêu hoá.
- Xử lý: Nếu kê đơn hai thuốc, khuyên dùng vitamin D trước 2 giờ hoặc sau 

khi dùng cholestyramin 4 giò.

CHOLINERGIC
Các thuốc cường phó giao cảm trực tiếp (acetylcholin và dãn chất, piỉocarpin) hoặc 

gián tiếp (eserin, neostigmin), các chất ức chếcholinesterase.

CÁC THUỐC TRONG NHÓM
PILOCARPIN dung dịch nhỏ mắt 2%

P.V.Carpine dung dịch nhỏ mắt 2%

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chỉ đinh: mức độ 4
Thời kỳ cho con bú: Do thuốc qua được sữa mẹ.

T huôc lợ i tiểu  th ả i k a li
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Cân nhắc nguy cơ/lợi ích: mức độ 3
Thời kỳ m ang t h a i : Nguy cơ rốì loạn cơ hô hấp ở trẻ sơ sinh.
Trường hợp khác: Trường hợp tắc cơ học đưòng tiêu hoá và đường tiết niệu.

Thận trọng: mức độ 2
Suy hô hấp ; hen: Nguy cơ cơn hen do acetylcholin kích thích các thụ thể 
muscarinic và gây co thắt phế quản.
P ark inson : Các thuốc cholinergic, khi qua hàng rào máu - não, làm rõ thêm 
các triệu chứng Parkinson(tăng trương lực, run, chảy nước bọt nhiều).

Cần theo dõi: múc dộ 1
Bệnh đại tràng: Nguy cơ tiêu chảy do tăng tiết dịch ở ống tiêu hoá và tăng 
nhu động ruột.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4
Thuốc kháng cholinergic

Phán tích: Phôi hợp không hợp lý, trừ trưòng hợp ngộ độc. Đốì kháng dược lực.
- Xử lý: Xác định mục tiêu điều trị. Phân biệt rõ các tác dụng không mong 

muốn kiểu kháng cholinergic gặp ở những thuốc chống trầm cảm ba vòng và 
một sô' hợp chất phenothiazin ( khô miệng, giãn đồng tử...) với tác dụng 
chính của cốc thuốc kháng cholinergic cần tìm kiếm và sử dụng vào những 
mục đích điều trị.

Cân nhắc nguy c o /  lợi ích: mức độ 3 

Thuốc gây mê bay hơi chứa halogen

Phăn tích: Tương tác chủ yếu với neostigmin (prostigmin). Phối hợp vối các 
thuốc có tính chất chẹn thần kinh - cơ, có thể có đối kháng.

- Xử lý: Điều trị thưòng được tiến hành tại cơ sở chuyên khoa. Lưu ý tương tác 
này khi phối hợp thuốc và theo dõi điều trị. Tác dụng càng rõ khi liều của 
thuốc chống nhược cơ càng cao.

Tuong tác cần thận trọng: mức độ 2
D isopyram id

Phân tích: Tính châì. kháng cholinergic của disopyramid có thể ảnh hưởng 
đến các tác dụng cholinergic định tìm kiếm.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ thất bại hoặc giảm tác dụng điều trị nếu mục tiêu điều 
trị chính đòi hỏi kê đơn thuốc cholinergic. Hỏi ngưòi bệnh khi phát lại theo



đơn. Tác dụng kháng cholinergic có thể yếu hoặc vừa phải (dạng tại chỗ: 
thuốc nhỏ mắt)

Heptaminol

Phăn tích'. Các tính chất kháng cholinergic của heptaminol có thê ảnh hưởng 
đến tác dụng cholinergic định tìm kiếm.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ thất bại hoặc giảm tác dụng điểu trị nếu mục tiêu điểu 
trị chính đòi hỏi kê đơn thuốc cholinergic. Hỏi người bệnh khi phát lại thuốc 
theo đơn. Tác dụng kháng cholinergic có thể yếu hoặc vừa phải (dạng tại 
chỗ: thuốc nhỏ mắt).

Kháng histam in kháng H, an thần

Phân tích: Tính chất kháng cholinergic của thuốc kháng histamin có thê 
ảnh hưởng đến các tác dụng cholinergic cần có. Nên nhớ rằng ketotifen và 
oxadomid không có hoặc ít có tác dụng kháng cholinergic.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ thất bại hoặc giảm tác dụng điểu trị nếu mục tiêu điều 
trị chính đòi hỏi kê đơn thuôc cholinergic. Hỏi người bệnh khi phát lại thuôc 
theo đơn. Tác dụng kháng cholinergic có thể yếu hoặc vừa phải (dạng tại 
chỗ: thuốc nhỏ mắt)

Quinidin hoặc dẫn chât

Phăn tích: Tính chất kháng cholinergic của những thuốc này có thể ảnh 
hưởng đến tác dụng cholinergic cần tìm kiếm.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ thất bại hoặc giảm tác dụng điều trị nếu mục tiêu điều 
trị chính đòi hỏi kê đơn thuốc cholinergic. Hỏi ngưòi bệnh khi phát lại thuốc 
theo đơn. Tác dụng kháng cholinergic có thể yếu hoặc vừa phải (dạriB tại 
chỗ: thuôc nhỏ mắt).

Thuốc loại cu ra

Phăn tích. Đối kháng dược lý giữa neostigmin và edrophonium, dùng trong 
trường hợp điều trị cura quá mức.
Xử lý: Có thể sử dụng tính chất đối kháng giữa các thuốc.

Tuong tác cần theo dõi: mức độ 1
Tacrin

Phăn tích-. Tương tác dược lý. Hiệp đồng các tác dụng cholinergic.
- Xử lý: Tăng các tác dụng không mong muốn. Nếu có thể, hoãn kê đơn các 

thuốc cholinergic phôi hợp với tacrin.
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CICLOSPORIN
Thuốc ức chê miễn dịch, dùng trong ghép thận, 
hoặc trong một số  chi định như bệnh vầy nến

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

CICLOSPORrN nang mềm 25 mg; 50 mg; 100 mg
Sandimmun nang mềm 25 mg; 50 mg; 100 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy co/ lợi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Ciclosporin qua được sữa mẹ.
Thời kỳ mang thai: Do thận trọng.

Cần theo dõi: mức độ 1
T ăng h u y ết áp: Tăng huyết áp động mạch đã được mô tả ở những ngưòi 
bệnh điều trị bằng ciclosporin.
Suy gan: Nhận xét thây tăng bilirubin máu và aminotransferase 
(transaminase). Theo dõi các thông số này và điều chỉnh liều.
Suy th ận : Thường hay thây tăng creatinin máu và ure máu. Theo dõi các 
thông sô' này và điều chỉnh liều.

TƯƠNG TÁC THUỐC 
Phối hợp nguy hiểm: mức độ 4
Tacrolim us

Phăn tích'. Theo các nghiên cứu, tăng nồng độ ciclosporin hoặc nồng độ 
tacrolimus trong huyết tương, do ức chê chuyển hoá của chúng ở ruột và 
gan. Mỗi chất hình như làm chậm chuyển hoá của chất kia. Ngoài ra còn 
hiệp đồng các tác dụng độc với thận của hai thuốc này.
Xử lý: Phải cấm phôi hợp thuốc, nếu không sẽ thấy xuất hiện các dấu hiệu 
quan trọng về độc tính với thận. Khuyến cáo nên chò ít nhất 24 giò sau liều 
cuối cùng của ciclosporin mới dùng liều tacrolimus đầu tiên.

Cân nhắc nguy co/ lợi ích: mức độ 3 
D ihydropyridin

Phăn tích: Phối hợp nifedipin - ciclosporin được sử dụng để chữa tăng huyết 
áp do ciclosporin gây ra, thậm chí bảo vệ chống độc tính với thận của



ciclosporin. Những tác dụng không mong muốn của nifedipin có thế tăng (đó 
bừng, ban) và nguy cơ tăng sản lợi đã được ghi nhận, cần  chú ý là đã xác 
định rõ nồng độ ciclosporin trong huyết thanh có thể tăng gấp đôi, thậm chí 
gấp ba, khi nicardipin được dùng cùng, cần  có những nhận xét thêm đê xác 
định điều gì xảy ra với các dihydropyridin khác.

- Xử lý: Cần tránh phối hợp. Với nicardipin, nên giảm liều dùng khoảng một 
nửa và theo dõi thật cẩn thận hàm lượng trong huyết thanh và chức năng 
thận (độ thanh lọc creatinin). Nếu dùng các dihydropyridin khác, nên theo 
dõi ciclosporin máu và chuyển các nhận xét cho Trung tâm cảnh giác thuốc. 
Lưu ý là ciclosporin có những biến động rất mạnh giữa các cá thể và việc 
theo dõi phải đều dặn.

Foscarnet; vàng

Phăn tích: Tăng nguy cơ độc với thận, do phối hợp hai thuốc có tiềm năng 
độc với thận. Hiệp đồng cốc tác dụng không mong muốn.

- Xử lý: Những phôi hợp này có thể hay gặp, nhất là ỏ cơ sở bệnh viện; tuy 
cách dùng liều duy nhất mỗi ngày hạn chế được độc tính vôi thính giác và 
thận, nhưng khi cần phôi hợp, nên tiến hành điểu chỉnh liều tuỳ theo độ 
thanh lọc creatinin (công thức Cockroít và Gault). Nếu độc tính thận xảy ra, 
nên ngừng íbscarnet và theo dõi ngưòi bệnh. Theo dõi đặc biệt người cao tuôi.

M elphalan

Phăn tích'. Phối hợp hai thuốc ức chế miễn dịch, có thể dẫn đến phát triển 
u lympho giả. Hiệp đồng các tác dụng không mong muốn nặng về chức năng 
thận.

- Xử lý: Cần tránh phôi hợp. Nếu có thể, xem xét lại chiến lược điều trị. Nếu 
cần phôi hợp, chỉ có thể làm tại cơ sò chuyên khoa, phải được theo dõi đều 
dạn tuỳ thuộc vào nguy cơ suy giảm chức nàng thận.

Ritonavir hoặc thuôc tương tự  ức ch ế  p rotease

Phân tích: Tăng nồng độ của ciclosporin và tăng nguy cơ độc tính có thế xảy 
ra. Nồng độ chất ức chế protease cũng có thể tăng. Tăng nồng độ của những 
thuốc này có thể xảy ra trong vòng 3 ngày khi điều trị phốỉ hợp. Cơ chế do ức 
chế chuyển hoá của thuốc này hay thuốc kia.

- Xử lý: Theo dõi nồng độ ciclosporin và creatinin trong huyết thanh khi băt 
đầu hoặc khi ngừng dùng chất ức chế protease. Có thể cần phải giảm liều.

Thuốc chông ung thư  các loại

- Phăn tích: Hiệp đồng các tác dụng không mong muốh, biểu hiện bằng tăng 
độc tính với thận.

- Xử lý-. Thực hiện phốỉ hợp thuôc tại cơ sở chuyên khoa. Tăng cường theo dõi 
chức năng thận.
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Vaccin sống giảm  độc lực

Phàn tích: Nguy cơ phát triển nhiễm khuẩn tương ứng với vaccin, do tác 
dụng ức chê miễn dịch của ciclosporin.
Xử lý: Khoảng thòi gian cần tôn trọng giữa hai thuốc là từ 3 tháng đến 1 
năm, tuỳ thuộc vào cường độ ức chế miễn dịch.

Tuơng tác cần thận trọng: mức độ 2
Azathioprin; carm ustin hoặc dẩn chất; cisplatin hoặc dẫn chất; 
dactinomycin; doxorubicin hoặc dẫn chất; fluoro-5-uracil; mercaptopurin; 
methotrexat; procarbazin; thiotepa

Phăn tích: Phối hợp hai thuốc có tính chất ức chế miễn dịch. Do sự ức chế 
miễn dịch này quá mạnh, có thể xuất hiện u lympho giả.

- Xử lý: Phối hợp hai thuốc ức chế miễn dịch này phải được suy xét và phải 
cân nhắc giữa nguy cơ/ lợi ích, tuỳ theo mục tiêu điểu trị. Phôi hợp chỉ được 
thực hiện ở cơ sở chuyên khoa vói sự theo dôi người bệnh thật chặt chẽ.

Barbituric; prim idon hoặc dẫn chất

Phăn tích: Giảm hàm lượng ciclosporin trong huyết thanh do kích thích dị 
hoá bởi enzym.

- Xử lý\ Nếu cần phôi hợp thuốc, theo dõi kỹ hàm lượng của ciclosporin trong 
huyết thanh và điểu chỉnh liều lúc đầu và lúc ngừng điều trị bằng thuôc kia. 
Lưu ý là ciclosporin có những biến động lớn về nồng độ trong máu giữa các 
cá thể người bệnh và do đó phải theo dõi đều đặn.

Các steroid  đồng hoá, alkyl hoá ở c  17-21

Phăn tích: Tăng hàm lượng ciclosporin trong huyết tương, do tăng hấp thu 
hoặc ức chế chuyển hoá ỏ gan.
Xử lý: Tính đến những biến động về nồng độ ciclosporin trong máu khá quan 
trọng giữa các cá nhân, thòi gian đầu nên giảm liều xuống một nửa và điếu 
chỉnh đểu đặn liều ciclosporin lúc bắt đầu, lúc đang và sau khi ngừng điều 
trị thuốc tăng đồng hoá. Theo dõi đều đặn ngưòi bệnh.

Carbam azepin

Phăn tích: Giảm hàm lượng ciclosporin trong huyết thanh do kích thích dị 
hoá bởi enzym.
x ử  lý: Nếu cần phôi hợp, theo dõi kỹ hàm lượng ciclosporin trong huyết 
thanh và điểu chỉnh liều lúc đầu và lúc ngừng điều trị bằng carbamazepin. 
Lưu ý là ciclosporin có những biến động lớn về nồng độ trong máu giữa các 
cá thể ngưòi bệnh, do đó phải theo dõi đều đặn.
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C orticosteroid

Phân tích: Mặc dầu phối hợp này có lợi vê' mặt điểu trị đốì với ghép cơ quan, 
nhưng độc tính có thể tăng. Cơ chế: do có sự giảm thoái biến ở gan của thuôc 
này hoặc thuôc kia hoặc của cả hai.
Xử lý. Điều chỉnh liều của thuốc này hoặc thuôc kia hoặc của cả hai cho phù 
hợp nếu có dâu hiệu độc tính hoặc thải ghép xảy ra.

D anazol

Phân tích: Tăng nồng độ ciclosporin trong huyết tương, kèm nguy cơ xuất 
hiện tác dụng độc vối thận, khi phôi hợp với danazol. Sự tăng nồng độ trong 
huyết thanh này thể hiện sau nhiều ngày điểu trị. Cơ chế: do có sự ức chê 
chuyến hoá của ciclosporin.
Xử lý: Theo dõi cẩn thận hàm lượng ciclosporin trong huyết thanh trong khi 
điều trị và khi ngừng điều trị với danazol.

D iltiazem

Phân tích: Tăng hàm lượng ciclosporin trong huyết thanh và tăng độc tính. 
Cơ chế do có sự ức chế chuyển hoá của ciclosporin ỏ gan.
Xử lý: Nếu cần phối hợp, theo dõi kỹ hàm lượng ciclosporin trong huyết 
thanh và điều chỉnh liều lúc đầu và khi kết thúc điểu trị bằng diltiazem, 
hoặc verapamil. Lưu ý là ciclosporin có những biến động lớn vể nồng độ 
trong máu giữa các cá thể người bệnh, do đó phải theo dõi đều đặn.

G riseoíulvin

P h â n  tích'. G iảm  n ồ n g  độ  c ic lo sp o rin  tro n g  h u y ế t  t h a n h  d ẫ n  đ ô n  g iả m  tá c
dụng dược lý. Cơ chế chưa rõ.
Xử lý: Nếu cần phối hợp, theo dõi kỹ hàm lượng ciclosporin và điều chỉnh 
liều lúc đầu và lúc chấm dứt điểu trị với griseofulvin. Lưu ý là hàm lượng 
ciclosporin trong máu chịu nhiều biến động mạnh giữa các cá thể và phải 
theo dõi đểu đặn.

Interleuk in  2 tái tổ  hợp

Phân tích: Interleukin chỉ có thể sử dụng ở cơ sỏ chuyên khoa. Nguy cơ hiệp 
đồng các tác dụng độc vâi thận của hai thuôc.
Xử lý: Điều trị bằng interleukin chỉ có thể làm tại cơ sở chuyên khoa, cỗ tính 
đến tầm quan trọng của chỉ định. Từ đó, các tương tốc phải được cân nhắc 
tuỳ theo tình trạng chung của ngưòi bệnh. Nếu không thể hoãn được một 
trong hai thuôc, theo dõi cẩn thận ion đồ và độ thanh lọc creatinin.
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M acrolid

Phăn tích: Tăng nồng độ trong máu của ciclosporin và tăng nguy cơ độc tính 
(thận và thần kinh). Cơ chế do ức chế chuyển hoá của ciclosporin ở gan. 
Tương tác được mô tả với erythromycin, troleandomycin và clarithromycin.
Xử lý: Cần tránh phôi hợp với erythromycin, troleandomycin; cần theo dõi 
tương tác với cốc macrolid khác. Theo dõi hàm lượng ciclosporin và creatinin 
trong huyết thanh và quan sát độc tính. Điều chỉnh liều của ciclosporin nếu 
cần thiết.

N atri valproat hoặc dẫn chất

Phăn tích'. Tăng nồng độ ciclosporin trong huyết thanh, do valproat ức chê 
một nhóm cytochrom P450.

- Xử lý: Nếu cần phôi hợp, theo dõi kỹ nồng độ ciclosporin trong huyết thanh 
và điều chình liều lúc đầu và lúc cuối điều trị bằng natri valproat. Lưu ý là 
ciclosporin máu biến động nhiều giữa các cá thể bệnh nhân và phải theo dõi 
đều đặn.

O ctreotid

Phăn tích: Nguy cơ tụ t nồng độ ciclosporin trong huyết thanh, dẫn đến đáp 
ứng ức chê miễn dịch không thoả đáng và nguy cơ thất bại điều trị. Cd chê 
không chắc chắn, có thể là sandostatin làm giảm hấp thu ciclosporin ở ruột.

- Xử lý: Phối hợp này có nhiều tư liệu thông báo. Nếu cần phối hợp, nên theo 
dõi chặt chẽ ciclosporin máu và điều chỉnh liều khi bắt đầu, khi đang và khi 
ngừng điều trị bằng octreotid.

P henytoin

Phân tích: Nông độ ciclosporin trong huyết thanh bị giảm do phenytoin, dẫn 
đến giảm tốc dụng ức chế miễn dịch của ciclosporin và ngưòi bệnh dễ thải bỏ 
mảnh ghép. Điều này xảy ra trong vòng 48 giờ sau khi bắt đầu điều trị 
phenytoin và giảm nhẹ trong vòng 1  tuần sau khi ngừng phenytoin. Cơ chế: 
Có thể có sự giảm hấp thu hoặc tăng chuyển hoá của ciclosporin.

- Xử lý: Theo dõi chặt chẽ nồng độ ciclosporin trong khi dùng cùng với 
phenytoin, điều chỉnh liều của ciclosporin để duy trì nồng độ trong phạm vi 
điều trị.

Progestogen  hoặc dẫn chất

Phăn tích: Có thể tăng nồng độ ciclosporin trong máu, do giảm đào thải ở 
gan, và tăng cả creatinin máu và transaminase.

- X ử lý: Lưu ý những nguy cơ này và tiến hành định lượng ciclosporin đều 
đặn, đặc biệt ở phụ nữ dùng thuốc uông ngừa thai. Việc kê đơn ciclosporin 
do các nhà chuyên khoa thực hiện. Có những biến động mạnh giữa các cá 
thê người bệnh. Nên chú ý đến mọi biến động vê ciclosporin máu.
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Rifabutin

Phân tích: Tác dụng ức chê miễn dịch của ciclosporin có thể giảm. Điều này 
xảy ra sám sau khi bắt đầu điều trị rifabutin khoảng 2  ngày và có thê tồn tại 
1-3 tuần sau khi ngừng thuổc này. Cơ chế: Chuyên hoá của ciclosporin tăng 
rõ rệt do cảm ứng enzym ở gan bởi riíabutin. Sinh khả dụng của ciclosporin 
giảm do cảm ứng các enzym cytochrom P4Õ0 ở ruột.

- X ử lý: Có thể cần phải tăng liều của ciclosporin trong thời gian điều trị cùng 
với rifabutin. Phải theo dõi thường xuyên nồng độ của ciclosporin và 
creatinin trong huyết thanh trong thời gian điểu trị riíabutin và sau khi 
ngừng thuốc này. Nếu có thể, tránh phổi hợp này.

R iíam picin

Phân tích: Giảm nồng độ ciclosporin trong huyết thanh do kích thích dị hoá 
bởi enzym (riíampicin gây cảm ứng enzym). Các nồng độ ciclosporin có thể 
giảm một nửa, thậm chí còn một phần ba.
X ử lý: Nếu cần phối hợp, theo dõi kỹ nồng độ ciclosporin trong huyết thanh 
và điều chỉnh liều lúc đầu và lúc cuối điều trị bằng rifampicin. Lưu ý là 
ciclosporin máu biến động nhiều giữa các cá thể ngưòi bệnh và phải theo dõi 
đều đặn.

Synergistin

Phân tích: Tương tác được mô tả vói pristinamycin. Tăng nồng độ ciclosporin 
trong huyết thanh, có lẽ do ức chế dị hoá ciclosporin ỏ gan.

- X ử lý: Theo dõi chức năng thận qua độ thanh lọc creatinin. Điều chỉnh liều 
trong và sau khi ngừng điều trị cùng với pristinamycin.

Thuốc chống loét kháng H2 k iểu  cim etidin

Phân tích: Cimetidin là chất ức chế enzym oxydase gan (cytochrom P450), 
chịu trách nhiệm về các biến đổi sinh học của một sô' thuốc. Ngoài ra thuốc 
làm giảm dòng máu qua gan. Do đó, hàm lượng trong huyết tương của một 
sô' thuốc tăng (nguy cơ quá liều), nhưng khi ức chế một sô’ biến đổi sinh học, 
cimetidin chẹn các cơ chế khử độc. Có sự tăng hàm lượng ciclosporin trong 
máu do ức chế enzyra.
Xử lý: Ciclosporin có phạm vi điều trị hẹp, sự ức chê biến đổi sinh học của nó 
dẫn đến nguy cơ quá liều. Nếu cần, tăng cưòng theo dõi hàm lượng 
ciclosporin trong huyết tương, nếu xuất hiện các dấu hiệu quá liều, hoặc 
thay đổi thuốc chống loét. Ciclosporin được dùng tại cơ sở chuyên khoa bởi 
các thầy thuốc có kinh nghiệm về thuốc ức chế miễn dịch, liều lượng thưòng 
được điều chỉnh qua việc theo dõi hàm lượng ciclosporin trong huyết tương 
và cốc thông sô’ cho biết tình trạng cốc chức năng gan và thận.
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Phăn tích: Tăng hàm lượng ciclosporin trong huyết thanh có thể quan trọng 
và rõ rệt, nhất là vối ketoconazol (tăng từ 5 đến 10 lần). Cơ chế do ức chế 
chuyển hoá của ciclosporin ở gan và ruột.

- Xử lý: Phối hợp này cần tránh, kể cả thực hiện ở cơ sở chuyên khoa; nếu 
không, phải giảm liều xuống rấ t nhiều đê tránh độc tính nghiêm trọng. Với 
itraconazol và fluconazol, có những biến đổi không hằng định nhưng quan 
trọng. Cần nhớ rằng có một phác đồ chính xác về tương tác giữa ketoconazol 
và ciclosporin, bằng cách giảm hớn 70% liều của ciclosporin (giữa 6 8 % và 
89%) để giảm những chi phí do ciclosporin. Tuy vậy phải theo dõi nồng độ 
ciclosporin trong máu thường xuyên và đều đặn hơn.

Thuốc chống viêm  không steroid

Phân tích: Độc tính với thận của cả hai thuốc có thể tăng. Cơ chế chưa rõ.
- Xử lý. Cần thường xuyên theo dõi chức năng thận.

Thuôc đôi quang có iod

Phân tích: Tăng creatinin niệu. Hiệp đồng tác dụng độc với thận.
- Xử lý: Theo dõi chức năng thận (độ thanh lọc creatinin) trưốc và sau xét 

nghiệm X quang. Những người bệnh dùng ciclosporin phần lớn là những 
người ghép thận. Nên tránh phôi hợp các thuốc độc với thận. Yêu cầu người 
bệnh thông báo cho cán bộ X quang là đang điều trị ciclosporin.

Thuốc lợi tiểu  giữ  kali

Phăn tích: Đã ghi nhận có sự tăng creatinin máu mà không có biến đổi về 
ciclosporin máu.

- Xử lý: Theo dõi creatinin máu và chức năng thận khi cần phải phối hợp thuốc. 

Thuốc lợi tiểu  thải kali; íurosem id hoặc th u ốc tương tự

Phăn tích: Nguy cơ tăng creatinin máu, nhất là với các thuốc lợi tiểu thiazid. 
Tương tốc này cẩn được nghiên cứu thêm. Các công bô'còn hiếm.
Xử lý\ Theo dõi chức nàng thận khi phôi hợp các thuốc này. Nếu thây có bất 
thường nào, trao đổi các nhận xét với Trung tâm cảnh giác thuốc, vì tương 
tác này cần được xác nhận.

Thuốc ức ch ế  HMG - CoA reductase

Phăn tích: Hàm lượng trong huyết tương và tác dụng có hại của các chất ức 
chế HMG -  CoA reductase tăng. Tăng nguy cơ tiêu cơ vân và suy thận. 
Những nguy cơ này phụ thuộc liều. Cơ chế: do giảm chuyển hoố thuốc hạ 
cholesterol máu ở gan.

T h u ốc ch ố n g  nấm  d ẫn  x u ấ t im id azo l
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x ử  lý: Nếu không tránh được phôi hợp này, nên xem xét giảm liêu của thuôc 
hạ cholesterol máu. Yêu cầu người bệnh thông báo ngay cho bác sĩ điều trị 
khi xuất hiện đau cơ hoặc yếu cơ.

V erapam il

Phăn tích: Tăng nồng độ ciclosporin trong huyết thanh và tăng độc tính. Cơ 
chê do ức chế chuyển hoá của ciclosporin bởi enzym microsom ở gan và ở 
thành ruột.
Xử lý: Nếu cần phối hợp, theo dõi kỹ nồng độ ciclosporin trong huyết thanh 
và điểu chỉnh liều lúc đầu và lúc cuối điều trị bằng verapamil. Lưu ý là 
ciclosporin máu biến động nhiều giữa các cá thể và phải theo dõi đều đặn.

Tương tác cần theo dõi: mức độ 1
Am inosid tiêm  hoặc dùng tại chỗ

Phăn tích: Tăng nguy cơ độc với thận do phôi hợp hai thuốc có tiềm năng độc 
với thận. Hiệp đồng các tác dụng không mong muốn.
Xử lý: Những phôi hợp này hay gặp, nhất là ở bệnh viện. Mặc dầu cách dùng 
liêu duy nhất trong ngày hạn chê được độc tính vối thính giác và thận, 
nhưng khi cần phối hợp, nên điều chỉnh liều tuỳ theo độ thanh lọc creatinin 
(công thức Cockroft và G au lt). Theo dõi đặc biệt người bệnh cao tuổi.

A m photericin  B

Phản tích: Tăng độc tính của ciclosporin đối với thận. Tương tác xảy ra trong 
vài ngày sau khi dùng thêm amphotericin B cùng với ciclosporin. Co chế 
chưa rõ.
X ử  lý: N ố u  p h ố i hợp  h a i  th u ố c  n à y , c ầ n  th ư ờ n g  x u y ên  xác  đ ịn h  c ro a tin in  
huyết thanh. Người bệnh nào phát triển suy thận, phải tạm thòi giảm liều 
của ciclosporin hoặc thay thế bằng một thuốc ức chê miễn dịch khác.

C yclophospham id hoặc th u ốc tương tự

Phân tích: Phối hợp hai thuốc có tác dụng ức chê miễn dịch. Do sự ức chế 
miễn dịch này quá mức, có thể thấy phát triển u lympho giả.
Xử lý: Sự phôi hợp hai chất ức chế miễn dịch này phải được suy tính và 
tương quan nguy cơ/ lợi ích phải được cân nhắc tuỳ thec mục tiêu điều 
trị. Chỉ có thể tiến hành tại cơ sở chuyên khoa với sự theo dõi chặt chẽ 
người bệnh.

E strogen  hoặc thuốc ngừa thai estroprogestogen

Phăn tích: Tăng nồng độ ciclosporin máu và tăng nguy cơ độc tính. Cơ chế do 
có thể giảm chuyển hoá của ciclosporin.
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- x ử  lý: Nếu có thể, nên tránh phối hợp này. Nếu dùng cùng với nhau, cần 
theo dõi nồng độ ciclosporin và các chức năng thận và gan. Điều chình liều 
của ciclosporin.

Im m unoglobulin chống lym pho bào

Phăn tích: Phối hợp hai chất ức chế miễn dịch có thể dẫn đến phát triển u 
lympho giả. Với liều cao, nguy cơ độc vối thận.
Xử lý. Lưu ý nguy cơ, có tính đến tình trạng sinh bệnh lý của người bệnh. 

Trim ethoprim

Phăn tích: Tăng nguy cơ độc với thận, đặc biệt khi trimethoprim được phôi 
hợp với các sulíamid. Giảm hàm lượng ciclosporin đã xảy ra khi phối hợp 
sulfamid-trimethoprim tiêm tĩnh mạch và ciclosporin. Cơ chế chưa sáng tỏ.
Xử lý: Theo dõi cả chức năng thận và ciclosporin máu, tuỳ theo đường dùng 
trimethoprim, có cân nhắc hay không cốc nguy cơ. Điểu chình liều và, nếu có 
thể, xem lại chiến lược điều trị. Nhắc ngưòi bệnh tuân thủ các lần làm các 
xét nghiệm đã kê.

CIMETIDIN
Thuốc kháng histamin chẹn các thụ théH2 chống loét dạ dày tá tràng.

Cán ghi chú ranitidin và thuốc tương tự được xếp vào một họ riêng

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

CIMETIDIN viên nén 200 mg; 300 mg; 400 mg; 800 mg; ống tiêm 300 mg/2mL 
Brumetidin viên nén 400mg 
Cimet 200 viên nén bao 200mg 
Deíense F.c viên nén 400 mg 
Himetin viên nén 300 mg 
Histodil viên nén 200 mg 
Histodil ống tiêm 200 mg/2 mL

- Suwelin ống tiêm 300 m g/2 mL i

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Cân nhắc nguy cơ/lọi ích: mức độ 3
Thài kỳ cho con bú: Cimetidin qua được sữa mẹ và gây tăng tiết sữa.

- Thời kỳ m ang thai: Do thận trọng, khi chưa có dữ liệu.
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Trẻ em: Sử dụng cimetidin chưa đủ lâu để rút được kinh nghiệm ở trẻ em. 
Nếu nhất thiết phải dùng thuốc, liều phải từ 20 đến 40 rag/kg/ngày chia 
nhiều lần.
Suy gan: Tăng tạm thòi aminotransferase (transaminase) đã được mô tả.
Suy thận : Điều chỉnh liều, vì cimetidin được đào thải chủ yếu qua thận 
dưói dạng không thay đổi.
Người cao tuổi: Nguy cơ lú lẫn hoặc rối loạn nhịp tim (nhịp xoang chậm) 
cao hơn.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Cân nhắc nguy cơ/ lại ích: mức độ 3
Pentagastrin

Phăn tích: Khả năng đối kháng giữa các tác dụng dược lý của pentagastrin 
và của thuốc kháng H2.
Xử lý: Khuyên ngưòi bệnh uôYig pentagastrin cách thuốc kháng H2  24 giò. 

P henytoin

Phăn tích: Cimetidin là một chất ức chê enzym oxydase gan (cytochrom P450) 
xúc tác cho chuyển hoá của một sô' thuốc. Hơn nữa, cimetidin làm giảm lưu 
lượng máu ở gan. Như vậy nồng độ của một sô' thuốc trong huyết tương tăng 
(nguy cơ quá liều), nhưng cũng do ức chế một sô' biến đổi sinh học, nên 
cimetidin chẹn các cơ chế khử độc. Có thể cimetidin ức chê chuyển hoá 
phenytoin ở gan, do đó có nguy cơ quá liều.
Xử lý: Phenytoin có phạm vi điều trị hẹp, chuyển hoá bị ức chế dẫn đến nguy 
cò quá liều. Tăng cưòng giám sát nồng độ phenytoin trong huyết tương khi 
điều trị thất bại hoặc thay thuốc chõng loét dạ dày khác.

Tuong tác cần thận trọng: mức độ 2
Am iodaron

Phăn tích: Cimetidin ức chế chuyển hoá của amiodaron làm tăng nồng độ 
huyết thanh của amiodaron và của cả chất chuyển hoá còn hoạt tính. Tương 
tác xảy ra chậm.

- Xử lý: Cần giám sát nồng độ huyết thanh của amiodaron mỗi khi bắt đầu 
điều trị cimetidin, và phải dự kiến có thể tăng nồng độ huyết thanh 
araiodaron để điều chỉnh liều.

Benzodiazepin

Phăn tích: Cimetidin là một chất ức chế enzym oxydase gan (cytochrom P450) 
xúc tác cho chuyển hoá của một sô' thuốc. Hơn nữa, cimetidin làm giảm lưu

c ầ n  theo dõi: mức độ 1
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lượng máu ở gan. Như vậy nồng độ của một số thuốc trong huyết tương tăng 
lên (nguy cơ quá liều), nhưng cũng vì ức chế một số biến đôi sinh học, nên 
cimetidin chẹn các cơ chê khử độc, ức chế chuyển hoá các benzodiazepin, từ đó 
tăng các tác dụng dược lý. Điểu này không được mô tả với các benzodiazepin 
liên kết với acid glucuronic như lorazepam, oxazepam, temazepam.
Xử lý: Với một sô’benzodiazepin như diazepam, alprazolam, dikali clorazepat, 
flurazepam, nitrazepam, triazolam hoặc clordiazepoxyd, đã thấy nguy cơ tăng 
buồn ngủ. Thay đổi thuốc chông loét dạ dày, hoặc điểu chỉnh liều các 
benzodiazepin lúc bắt đầu, trong và sau khi điều trị. Báo cho người bệnh vê 
những nguy cơ buồn ngủ có thể có, khuyên người bệnh đặc biệt cảnh giác khi 
lái xe hoặc vận hành máy.

Carbam azepin

Phăn tích: Cimetidin là một chất ức chê enzym oxydase gan (cytochrom P450) 
xúc tác cho chuyển hoá của một sô thuốc. Hơn nữa, cimetidin làm giảm lưu 
lượng máu ở gan. Như vậy nồng độ của một sô’ thuốc trong huyết tương tăng 
lên (nguy cơ quá liều), nhưng cũng vì ức chế một sô’ biến đổi sinh học, nên 
cimetidin chẹn các cơ chê khử độc. Có thể cimetidin ức chê chuyển hoá ở gan 
của carbamazepin, vì vậy dẫn tói nguy cơ quá liều.
Xử lý: Carbamazepin là thuốc có phạm vi điều trị hẹp, khi chuyển hoá của 
carbamazepin bị ức chế sẽ dẫn đến nguy cơ quá liều. Nếu cần , tăng cường 
giám sát nồng độ carbamazepin trong huyết tương khi dấu hiệu quá liều 
xuất hiện, hoặc thay thuốc chống loét dạ dày. Dấu hiệu lâm sàng quá liều 
carbamazepin (xuâ't hiện 1 đến 3 giờ sau khi dùng thuốc) là triệu chứng 
thần kinh cơ, rối loạn tim mạch, co giật (nhất là trẻ em nhỏ tuổi), kích động, 
giật cơ, run, mất điều hoà, chóng mặt, giãn đồng tử, rung giật nhãn cầu, 
biểu hiện tâm thần vận động, tăng rồi giảm phản xạ gân xương.

Cafein

Phân tích: Cimetidin là một chất ức chế enzym oxydase gan (cytochrom P 4 5 0 )  

xúc tác cho chuyển hoá của một sô' thuốc. Hơn nữa, cimetidin làm giảm lưu 
lượng máu ở gan. Như vậy nồng độ của một sô’ thuốc trong huyết tương, 
trong dó có caíein tăng lên (nguy cơ quá liều), nhưng cũng vì ức chế một sô' 
biến đổi sinh học, cimetidin chẹn các cơ chế khử độc.

Xử lý: ở  những người dùng thuốc khống H2 kiểu cimetidin và uô'ng caíein 
(cà phê, nước giải khát có ga chứa cafein, chè...), những tác dụng kiểu kích 
thích, dễ bị kích động, thậm chí mâ't ngủ đã được mô tả. Thông báo cho 
người bệnh biết các tác dụng này, và nếu cần, khuyên người bệnh giảm uống 
nước giải khát có chứa cafein, nếu những tác dụng này biểu hiện.

C iclosporin

Phăn tích: Cimetidin là một chất ức chế enzym oxydase gan (cytochrom P450) 
xúc tác cho chuyển hoá của một sô thuốc. Hơn nữa, cimetidin làm giảm lưu
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lượng máu ở gan. Như vậy nồng độ của một sô' thuốc trong huyết tương tăng 
lên (nguy cơ quá liều), nhưng cũng vì ức chế một sô' biến đổi sinh học, nên 
cimetidin chẹn các cơ chê khử độc. Tăng nồng độ ciclosporin trong máu do ức 
chê enzym.
Xử lý: Ciclosporin có phạm vi điểu trị hẹp. Do ức chê chuyển hoá ciclosporin 
sẽ dẫn đến nguy cơ quá liều. Nếu cần, tăng cường giám sát nồng độ 
ciclosporin trong huyết tương khi dấu hiệu quá liều xuất hiện, hoặc thay 
thuốc chông loét dạ dày. Vì ciclosporin được thầy thuốc chuyên khoa chỉ 
định, nên thông thường liều được điều chỉnh tuỳ thuộc nồng độ ciclosporin 
trong huyết tương và dựa theo chức năng gan và thận.

Clom ethiazol (chlorm ethiazol)

Phân tích: Cimetidin làm tăng tác dụng an thần gây ngủ của clomethiazol. 
Cơ chế: Cimetidin ức chế enzym cytochrom P4 5 0  tại gan liên quan đến chuyển 
hoá clomethiazol, làm giảm lưu lượng máu qua gan; cả hai cơ chế đều làm 
giảm tốc độ đào thải clomethiazol ra khỏi cơ thể.
Xử lý: Giảm liều clomethiazol vào khoảng một nửa hoặc thay cimetidin bằng 
ranitidin.

Cloram phenicol (tiêm  tĩnh  m ạch)

Phăn tích'. Gây thiếu máu giảm sản nặng ở người đang dùng cimetidin, mà 
lại được tiêm tĩnh mạch cloramphenicol. Cd chế: Tác dụng hiệp đồng ức chế 
tủy xương của hai thuôc.

- Xử lý: Phải thận trọng khi phối hợp.

Cloroquin

P h â n  tích :  C im e tid in  ức chê* ch u y ố n  h o á  c lo ro q u in  ỏ g a n , do đó làm  g iả m  
chuyển hoá và đào thải của cloroquin ra khỏi cơ thể.

- Xử lý: Cần theo dõi lâm sàng để phát hiện sớm bất cứ dấu hiệu nhiễm độc 
nào của cloroquin trong khi phôĩ hợp.

Dobutamin

Phân tích: Tăng huyết áp mạnh khi truyền tĩnh mạch dobutamin cho ngưòi 
đang dùng cimetidin (trong giai đoạn tiền mê). Cơ chế: Cimetidin có thể đã 
ức chế chuyển hoá và độ thanh lọc của dobutamin ở gan, do đó làm tăng tác 
dụng.

- Xử lý: Tuy mối có một trường hợp xảy ra, nhưng cũng cần thận trọng giảm 
liều đầu tiên dobutamin ở ngưòi bệnh đang điều trị cimetidin.

Erythrom ycin

Phân tích: Cimetidin có thể làm tăng gần gấp đôi nồng độ huyết thanh của 
erythromycin, nên có thể gây độc (điếc có hồi phục). Cơ chế: Cimetidin làm
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chậm chuyển hoá và đào thải erythromycin, nên làm tăng nồng độ huyết 
thanh do ức chế oxy hoá N -  khử methyl. Điếc là một tai biến của 
erythromycin với nồng độ cao.
Xử lý: Tuy mới có một trường hợp được báo cáo, vẫn cần thận trọng theo dõi 
lâm sàng khi phôi hợp. Nhà sản xuất cho biết mất thính giác có hồi phục có 
thể xảy ra khi dùng erythromycin đơn độc với liều cao hơn 4g/ngày.

Fluouracil

Phăn tích: Nồng độ trong huyết thanh của íluouracil tăng khoảng 75% khi 
phối hợp với cimetidin trong 1  tháng. Cơ chế chưa rõ, có thể khi phốỉ hợp hai 
thuốc chuyển hoá của íluouracil bị giảm do cimetidin là một chất ức chế 
enzym và làm giảm lưu lượng máu qua gan.
Xử lý. Phải hết sức thận trọng khi phối hợp vì nguy cơ quá liều Auouracil. 
Có thể cần phải giảm liều íluouracil.

Kháng histam in H2

Terịenadin phối hợp cimetidin: Có thể gây loạn nhịp xoắn đỉnh.
Cetirừin hoặc hydroxyzin phối hợp cimetidin-. Không có tương tác xấu.
Phăn tích'. Cimetidin ức chế cytochrom p , 5 0  ở gan, nên có thể ức chế chuyển 
hoá của nhiều thuổc, làm tăng nồng độ thuốc trong huyết thanh và đôi khi 
gây độc do quá liều.

- Xử lỷ. Không có lý do chính đáng để tránh phối hợp cetirizin hoặc 
hydroxyzin với cimetidin. Chì mới có một thông báo về độc tính quá liều của 
terfenadin và cimetidin nên chưa đủ chứng cứ để cấm phôi hợp.

Lidocain hoặc thuôc tương tự

Phăn tích: Cimetidin là một chất ức chế enzym oxydase gan (cylochroni p450) 
xúc tác cho chuyển hoá của một sô' thuốc. Hơn nữa, cimetidin làm giảm lưu 
lượng máu ỏ gan. Như vậy các nồng độ lidocain trong huyết tương tăng 
(nguy cơ quá liều), gây độc thần kinh và tim.
Xử lý: Lidocain có phạm vi điểu trị hẹp; chuyển hoá bị ức chế dẫn đến nguy 
cơ quá liều. Tăng cường giám sát các nồng độ lidocain trong huyết tương khi 
dâu hiệu quá liều xuất hiện, hoặc thay đổi thuôc chống loét dạ dày. Tuy 
lidocain được chỉ định trong dự phòng và điều trị các rối loạn nhịp tim do 
tăng kích thích tâm thất, hoặc trong gây tê, thuốc được dành riêng để dùng 
tại bệnh viện. Như vậy có thể theo dõi chặt chẽ nồng độ lidocain trong máu 
với bất kỳ chỉ định nào. Dấu hiệu quá liều lidocain là vật vã, hoang tưởng, 
hội chứng lú lẫn, thậm chí cơn co giật, hôn mê, truỵ tim mạch.

M ebendazol

Phăn tích: Tăng nồng độ huyết thanh của mebendazol, nên tăng tác dụng. 
Cơ chế: Cimetidin ức chế enzym cytochrom P4 5 0 tại gan, nên làm chậm 
chuyển hoá mebendazol.
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x ử  lý: Tương tác có ích về điều trị, nhưng phải cảnh giác đô'i với bất cứ biểu 
hiện nào của nhiễm độc do nồng độ cao của mebendazol trong máu (phản 
ứng dị ứng, giảm bạch cầu, rụng tóc, hói).

M ethadon

Phăn tích: Tương tác kiểu dược động học do ức chế enzym. Có nguy cơ quá 
liều hoặc ức chê hô hấp. Tương tác này cần được khẳng định. Tương tác xảy 
ra nhanh và nặng.

- Xử lý: Tương tác đòi hỏi phải cảnh giác. Khó thở biểu hiện quá liều 
methadon: điểu trị bằng naloxon, nếu cần (tại cơ sở chuyên khoa). Tương tác 
này cần được khẳng định: chú ý giám sát ngưòi bệnh.

Nitroim idazol

Phăn tích: Cimetidin là một chất ức chế enzym oxydase gan (cytochrom P450) 
xúc tác cho chuyển hoá của một sô' thuốc. Hơn nữa, cimetidin làm giảm lưu 
lượng máu ỏ gan. Như vậy nồng độ của một sô' thuốc trong huyết tương tăng 
lên (nguy cơ quá liều), nhưng cũng vì ức chế một sô' biến đổi sinh học, 
cimetidin chẹn các cơ chế khử độc. Có thể cimetidin ức chế chuyển hoá nitro- 
imidazol nên có nguy cơ quá liều.

- Xử lý: Tương tác này tuỳ thuộc dạng bào chế được sử dụng. Nếu phối hợp 
cimetidin, phải điều chỉnh liều metronidazol (và cũng có giá trị vối các nitro- 
5 -imidazol khác), hoặc chọn một kháng H2  khác ít ức chế enzym hơn.

Q uinidin hoặc dẫn chất

Phân tích: Cimetidin là một chất ức chế enzyra oxydase gan (cytochrom P 46o) 
xúc tác cho chuyển hoá của một sô' thuốc. Hơn nữa, cimetidin làm giảm lưu 
lượng  m áu  ỏ g an . N h ư  v ậy  nồn g  độ c ủ a  m ộ t aổ  th u ô c  tro n g  liu y ế t luư ng  lã n g  
lên (nguy cơ quá liều), nhưng cũng vì ức chê một số biến đổi sinh học, nên 
cimetidin chẹn các cơ chế khử độc. Có thể cimetidin ức chê chuyển hoá 
quinidin ở gan và các dẫn chất, nên có nguy cơ quá liều.

- Xử lý\ Quinidin có phạm vi điều trị hẹp; ức chế chuyển hoá dẫn đến nguy cơ 
quá liều. Hoặc thay đôi thuốc chống loét dạ dày, hoặc điều chỉnh liều 
quinidin lúc bắt đầu, trong và sau khi điều trị bằng quinidin, tuỳ thuộc vào 
nồng độ quinidin trong máu và/hoặc sự xuất hiện các dấu hiều quá liều nếu 
có. Liều quinidin được đề nghị giảm 25% liều (uống) và 35% (tiêm tĩnh 
mạch). Dấu hiệu lâm sàng quá liều quinidin là rối loạn tiêu hoá, thần kinh 
giác quan, vật vã, ngừng thở, hạ huyết áp.

Rượu

Phân tích: Cimetidin là một chất ức chế enzym oxydase gan (cytochrom P450) 
xúc tác cho chuyển hoố của một sô' thuốc. Hơn nữa, cimetidin làm giảm lưu 
lượng máu ở gan. Như vậy nồng độ của một sô' thuốc trong huyết tương tăng 
lên (nguy cơ quá liều), nhưng cũng vì ức chê một sô’ biến đổi sinh học, nên

2 1 1



cimetidin chẹn các cơ chế khử độc. Nguy cơ tăng nồng độ đỉnh của rượu 
trong huyết tương và dễ gây say rượu. Tương tác này còn tranh cãi.
Xử lý: Nên thông báo tương tác này tới Trung tâm cảnh giác thuốc trong vùng. 

Theophylin hoặc dan xuất

Phăn tích: Cimetidin là một chất ức chế enzym oxydase gan (cytochrom P450) 
xúc tác cho chuyển hoá của một số thuỗc. Hơn nữa, cimetidin làm giảm lưu 
lượng máu ở gan. Như vậy nồng độ của một sô' thuốc trong huyết tương tăng 
lên (nguy cơ quá liều), nhưng cũng vì ức chế một sô’ biến đổi sinh học, 
cimetidin chẹn các cơ chế khử độc.
Xử lý: Theophylin có phạm vi điểu trị hẹp; chuyển hoá bị ức chế dẫn đến 
nguy cơ quá liều. Tăng cưòng giám sát nồng độ theophylin trong huyết 
tương khi có biểu hiện các dấu hiệu quá liều hoặc thay thuốc chông loét dạ 
dày. Dấu hiệu lâm sàng của quá liều theophylin ỏ ngưồi lớn là co giật, sốt 
cao, ngừng tim; ở trẻ em là vật vã, nói nhiều, lú lẫn, nôn liên tiếp, sốt cao, 
nhịp tim nhanh, rung thất, co giật, hạ huyết áp, rối loạn hô hấp, tăng thông 
khí phổi, rồi ức chế hô hấp.

Thuốc chẹn beta

Phân tích: Cimetiđin là một chất ức chê enzym oxydase gan (cytochrom P450) 
xúc tác cho chuyển hoố của một số thuốc. Hơn nữa, cimetidin làm giảm lưu 
lượng máu ở gan. Như vậy nồng độ của một sô' thuốc trong huyết tương tăng 
lên (nguy cơ quá liều), nhưng cũng vì ức chế một sô' biến đổi sinh học, 
cimetidin chẹn các cơ chế khử độc. Nguy cd tăng nồng độ trong huyết tương 
của các thuốc chẹn beta chuyển hoá ỏ gan (acebutolol, alprenolol, betaxolol, 
labetalol, metoprolol, oxprenolol, propranolol, timolol) có thể gây tụ t huyết 
áp và nhịp tim chậm.
Xử lý. Với một số thuốc chẹn beta như acebutolol, alprenolol, betaxolol, 
labetalol, metoprolol, oxprenolol, propranolol, timolol, một vài trường hợp 
nhịp tim chậm và hạ huyết áp đã được mô tả. Hoặc thay thuốc chông loét dạ 
dày, hoặc điều chỉnh liều thuốc chẹn beta lúc bát đầu, trong và sau khi điều 
trị bằng thuốc kháng H2. xử lý này cần được khẳng định thêm, vì tương tác 
này không có ý nghĩa nhiều về mặt lâm sàng.

Thuốc chẹn calci

Phân tích: Cimetidin ức chế chuyển hoá của một số thuốc chẹn calci 
(ditiazem, nifedipin...) làm tăng nồng độ huyết thanh của các thuỗc chẹn calci; 
cụ thể:
+ Diltiazem, nifedipin: Tăng nồng độ trong huyết thanh do cimetidin.
+ Felodipin, lacidipin, nimodipin, nisoldipin hoặc nitrendipin: Tăng nồng 

độ trong huyết thanh do cimetidin nhưng có vẻ không quan trọng về lâm 
sàng.
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+ Diltiazem phối hợp cimetidin và nifedipin phối hợp cimetidin tương tác 
đã được xác định.

+ Felodipin, lacidipin... cũng tăng nồng độ huyết thanh nhưng biến đối 
huyết động không quan trọng.

- Xử lý: Khi phối hợp diltiazem-cimetidin hoặc niíedipin-cimetidin, cần phải 
chú ý đến tăng tác dụng của thuốc chẹn calci. Liều diltiazem được đề nghị 
giảm khoảng 30-50% và liều nifedipin khoảng 4%.

Thuốc chông nấm dẫn xuẫt im idazol, terbinaíin

Phân tích'.
+ Hấp thu itraconazol và ketoconazol bị giảm. Cơ chế do cimetidin làm 

giảm dạ dày bài tiết, làm tăng pH dịch vị, nên làm itraconazol và 
ketoconazol kém hấp thu.

+ Tăng nồng độ huyết thanh của terbinaíĩn. Cơ chế do cimetidin làm giảm 
chuyển hoá và đào thải terbinaíĩn, nên làm tăng nồng độ của terbinaíín 
trong huyết thanh.

- Xử lý:
+ Khuyên người bệnh uống thuốc chống nấm azol và cimetidin cách nhau 

ít nhất 2-3 giờ. Giám sát tác dụng của thuốc chông nấm.
+ Chỉ cần theo dõi kết quả lâm sàng của terbinaíĩn, vì tăng nồng độ huyết 

thanh không đáng kể.

Thuôc chông trầm cảm  ba vòng hoặc thuôc tương tự

P h ở n  t íc h : C im e tid in  là  m ộ t c h ấ t  ức c h ố  o nzym  oxydaBe g a n  (cy tochrom  
P450) XÚC tác cho chuyển hoá của một số thuốc. Hơn nữa, cimetidin làm 
giảm lưu lượng máu ở gan. Như vậy nồng độ của một sô" thuốc trong huyết 
tương tăng lên (nguy cơ quá liều), nhưng cũng vì ức chế một sô” biến đổi 
sinh học, nên cimetidin chẹn các cơ chế khử độc. Có thể cimetidin ức chế sự 
biến đổi sinh học ở gan của các thuốc chông trầm cảm ba vòng, do đó có 
nguy cơ quá liều.

- Xử lý: Dấu hiệu quá liều của một sô' thuốc chông trầm cảm ba vòng như 
araitriptylin, desipramin, doxepin, imipramin và nortriptylin đã được mô 
tả. Theo lý thuyết, những dấu hiệu như vậy có thể xảy ra với các thuốc 
chông trầm cảm ba vòng khác. Tốt nhất là thay thuốc chống loét dạ dày, 
hoặc điểu chỉnh liều thuôc chông trầm cảm (có thể giảm tới 33-50% liều) 
lúc bắt đầu, trong và sau khi điều trị thuốc kháng H2. Các dâu hiệu quá 
liều của thuốc chống trầm cảm ba vòng gồm chóng mặt, vật vã, mất điều 
hoà, co giật, trạng thái sững sò, hôn mê, giãn đồng tử, blô'c tim, rô'i loạn tái 
cực, truỵ tim mạch, nhịp tim nhanh, loạn nhịp tim, hạ huyết áp và ức chế 
hô hấp.

+ Amlodipin: Không tương tác với cimetidin.
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Phăn tích: Thuốc kháng acid gây giảm hấp thu cimetidin qua đường tiêu 
hoá, nên làm giảm tác dụng của thuốc phôi hợp.
Xử lý. Nhâ't thiết phải uống hai thuốc cách nhau ít nhâ't từ 1  đến 2 giờ. Các 
thuốc kháng acid thường được uô'ng 1 giò 30 sau bữa ăn, vì thức ăn làm tăng 
tiết acid dịch vị.

Thuôc uống chống đông m áu kháng vitam in  K

Phân tích: Cimetidin là một chất ức chế enzym oxydase gan (cytochrom P450) 
xúc tác cho chuyển hoá của một sô' thuốc. Hơn nữa, cimetidin làm giảm lưu 
lượng máu ở gan. Như vậy nồng độ của một sô’ thuôc trong huyết tương táng 
lên (nguy cơ quá liều), nhưng cũng vì ức chế một sô" biến đổi sinh học, nên 
cimetidin chẹn các cơ chê khử độc. Nguy cơ hạ thrombin huyết được mô tả 
với acenocoumarol do ức chê dị hoá thuốc đó â gan.

- Xử lý: Với một sô' kháng vitamin K như acenocoumarol, phenindion và 
warfarin, nguy cơ giảm thrombin huyết đã được mô tả. Hoặc thay đôi thuốc 
chông loét dạ dày, hoặc điều chỉnh liều lúc bắt đầu, trong và sau khi điều trị 
bằng thuôc kháng H2 tuỳ theo các kết quả về tỷ lệ chuẩn quôc tế  (INR) hoặc 
tỷ lệ prothrombin (một liệu trình bằng kháng H2 kéo dài 4 đến 6  tuần).

Thuốc uô’ng chông tiểu  đường

Metformin\ Cimetidin làm tăng nồng độ trong huyết thanh của metíbrmin.
Sulfonylurea: Cimetidin làm tăng tốc dụng hạ glucose máu của sulíonylurea.

Phăn tích) Cimetidin ức chế chuyển hoá sulíonylurea ở gan, do đó làm tăng 
tác dụng. Cimetidin ức chế bài tiết metíbrmin qua thận.
Xử lý: Cần cảnh báo cho người bệnh biết về sự tăng tác dụng hạ glucose máu 
của sulíonylurea, khi cimetidin được bắt đầu dùng (hiếm và không tiên đoán 
được). Liều lượng của metíbrmm có thể phải giảm khi dùng cimetidin và phải 
luôn nhớ đến khả năng nhiễm acid lactic nếu nồng độ metíormin quá cao.

Zalcitabin

Phân tích'. Giảm độ thanh lọc qua thận của zalcitabin và tăng độc tính của 
thuốc này (bệnh ở hệ thần kinh, viêm tuỵ, nhiễm acid lactic, gan to...)

- Xử lý: Hoặc thay cimetidin bằng sucralfat hoặc uống hai thuốc cách nhau 2 
giò.

Tưong tác cần theo dõi: mức độ 1 
Carm ustin hoặc dẫn chất

Phân tích: Cimetidin là một chất ức chế enzym oxydase gan (cytochrom P450) 
xúc tác cho chuyển hoá của một sô' thuốc. Hơn nữa, cimetidin làm giảm lưu

T h u ổc k h á n g  ac id  u ố n g  h o ặ c  th an  h oạ t
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lượng máu ở gan. Như vậy nồng độ của một sô' thuốc trong huyết tương tăng 
lên (nguy cơ quá liều), nhưng cũng vì ức chế một sô’ biến đổi sinh học, 
cimetidin chẹn các cơ chế khử độc. Phôi hợp cimetidin với carmustm làm 
tăng tác dụng ức chế tuỷ xương.
Xử lý: Khi phối hợp cimetidin vổi carmustin, thì sự tăng tác dụng ức chế tuỷ 
xương, vối giảm bạch cầu trung tính và giảm tiểu cầu đã được mô tả. Có thể 
thay thuôc chống loét dạ dày, hoặc điều chình liều của carmustin lúc bắt 
đầu, trong và sau khi điều trị bằng kháng H2. Carmustin chỉ dùng ở bệnh 
viện, nên bao giờ cũng phải theo dõi huyết đồ bất kể có phốỉ hợp hay không.

H orm on giáp

Phăn tích: Giảm hấp thu levothyroxin (khi uống). Cơ chê chưa rõ.
Xử lý: Hậu quả của tương tác này không lớn, tuy vậy vẫn cần thận trọng 
theo dõi kết quả điều trị khi phôi hợp hai thuốc, nếu cần phải tăng liều 
levothyroxin.

M eíloquin

Phăn tích: Giảm đào thải mefloquin do cimetidin. Cơ chê do cimetidin làm 
giảm chuyển hoá meíloquin ở gan, nên làm chậm đào thải meíloquin.
Xử lý: Tính chất quan trọng về lâm sàng chưa chắc chắn, cần  cảnh giác với 
bất cứ biếu hiện nào của tăng tác dụng không mong muốh của meíloquin 
(chóng mặt, buồn nôn, nôn, đau buốt) và nhiễm độc. cần  báo cáo ngay cho 
thầy thuốc trước khi dùng liều tiếp tục.

M etron idazol

Phân tích: Tăng nồng độ trong huyết thanh củĩì metronidasol. Cơ chô' do 
cimetidin làm giảm chuyển hoá của metronidazol.
Xử lý: Tác dụng của tương tác này yếu. Chưa có báo cáo nào về nhiễm độc 
metronidazol khi phối hợp với cimetidin.

P ra z iq u a n te l

Phân tích'. Tăng nồng độ huyết thanh của praziquantel. Cơ chế do cimetidin 
ức chế chuyển hoá praziquantel ở gan.
X ử  lý: Đã có báo cáo phối hợp hai thuốc đã rú t ngắn được thòi gian điều trị 
bệnh ấu trùng  sán lợn thần  kinh.

Q uinin

Phân tích: Cimetidin làm giảm đào thải quinin ra khỏi cơ thể. Nửa đòi tăng, 
nhưng nồng độ đỉnh huyết thanh không thay đổi. Cơ chế do cimetidin ức chế 
chuyên hoá quinin ỏ gan, nên làm chậm đào thải.
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x ử  lý: Tác dụng lâm sàng chưa rõ, nhưng cần phải cảnh giác với bất cứ biểu 
hiện nào về nhiễm độc quinin trong khi phối hợp.

®e t)alin

- Phân tích: Tăng vừa phải nồng độ trong huyết thanh của sertralin. Cơ chế 
cimetidin ức chế chuyển hoá sertralin, làm chậm đào thải, gây tích luỹ.

- Xử lý: Nên thận trọng giám sát các tác dụng có hại có thể tăng lên (khô 
miệng, buồn nôn, tiêu chảy, khó tiêu, run, chậm xuất tinh, vã mồ hôi) khi 
phối hợp hai thuốc. Nếu cần, giảm liều sertralin, hoặc thay cimetidin bằng 
một thuốc chẹn Hj khác không có tính chất ức chế enzym như ranitidin, 
íamotidin.

Tícrin

- Phăn tích: Tăng nồng độ tacrin trong huyết tương, có lẽ do ức chế chuyển hoá.
- Xử lý: Nên chọn một kháng H2 khác.

CISAPRID
Benzami(l làm thay đổi chuyển động ruột, do tác dụng giống cholin gián tiếp, 

mà vê mặt dược lý và hoú học gán với metoclopramid. sử dụng trong 
chứiig trào ngược dạ dày - thực quàn

C Ĉ THUỐC TRONG NHÓM

^ • A p r id  v iên  nón  5 mg; 10 m g

Peristil viên nén 10 mg 
Prepulsid viên nén 5 mg 
Pryde viên nén 10 mg

c ni Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

c *n nhắc nguy co/ lợi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Thuốc qua được sữa mẹ ít.

- Thời kỳ m ang thai: Thiếu dữ liệu.

c ín theo dõi: mức độ 1
Trường hợp khác: Tắc ruột: do tác dụng dược lý (kích thích chuyển động 
tiêu hoá).
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TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4
In d in a v ir  hoặc các ch ấ t ức c h ế  p ro tea se

Phăn tích: Tăng nồng độ cisaprid trong huyết tương kèm theo tăng độc tnh 
trên tim, như kéo dài khoảng QT và có thể xuất hiện xoắn đỉnh. Cơ (hído 
Indmavir và các chất ức chế protease khác như ritonavir, ampreiáư , 
saquinavir, nelíĩnavir có thể ức chế chuyển hoá của cisaprid ở gan (CYlVi)-
Xử lý: Chống chỉ định dùng các chất ức chế protease cho ngưòi bệnh đng 
dùng cisaprid.

M acrolid

Phăn tích: Tăng nồng độ cisaprid trong huyết tương và có thể tăng độ; tnh 
trên tim như loạn nhịp đe doạ tính mạng, bao gồm xoắn đỉnh, kíO lài 
khoảng QT, nhịp nhanh thất, rung thất. Cơ chế: Một sô' macrolid có lh('ưc 
chế chuyển hoá của cisaprid ở gan (CYP3A4).
Xử lý: Chống chỉ định dùng clarithromycin, erythromycin, troleandoíiỹ1 1 1  

cho ngưòi bệnh đang dùng cisaprid. Azithromycin và spiramycin có thi là 
thuốc thay thê an toàn hơn.

T huốc chống  nấm  dẫn  x u ấ t im idazol

Phân tích: Tăng nồng độ cisaprid trong huyết tương và tăng độc tính t en 
tim có thể xảy ra (loạn nhịp tim đe doạ tính mạng, bao gồm xoắn đỉnh, :̂ ° 
dài khoảng QT, nhịp nhanh thất, rung thất). Cơ chế: Các thuôc chông nim 
azol có thể ức chế chuyển hoá của cisaprid ở gan (CYP3A4).
Xử lý: Chông chỉ đinh dùng các thuôc chông nấm azol (ketocoi>a°l. 
miconazol, itraconazol hoặc fluconazol) ở người bệnh đang dùng cisíPJd- 
Phải thận trọng trước khi dùng cisaprid ỏ những ngưòi bệnh có rối loạr đ?n 
giải không được hiệu chỉnh (giảm kali máu, giảm magnesi máu), khOínS 
QT kéo dài bẩm sinh hoặc đang dùng những thuốc có khả năng kéo ỉài 
khoảng QT.

Tương tác cần thận trong: mức độ 2
Các k h án g  ac id  uống hoặc th a n  h o ạ t

Phăn tích: Thuốc khống acid làm giảm hấp thu ở đường tiêu hoá, do đó llm 
giảm tác dụng của thuổc phôi hợp.
Xử lý: Cần một khoảng cách ít nhất là 1  - 2  giờ giữa khi dùng kháng a c i d v à  

thuốc. Cần nhó rằng các kháng acid thường được uống 1 giò 30 phút sau tưa 
ăn, do ăn uô'ng làm tăng tiết dịch vị.



Phăn tích: Do liên kết mạnh vói protein huyết tương, thuốc phối hợp có thế 
đẩy các kháng vitamin K, đặc biệt là acenocoumarol ra khỏi vị trí liên kết 
với protein huyết tương. Nguy cơ chảy máu.

- Xử lý: Theo dõi thòi gian prothrombin và tỷ lệ chuẩn hóa quốc tế (INR) và điều 
chỉnh liều lúc bắt đầu, khi đang điểu trị và trong 8  ngày sau khi ngừng thuốc.

Rượu

Phăn tích: Tăng tốc độ hấp thu rượu, từ đó nguy cò tăng tác dụng ức chế hệ 
thần kinh trung ương (an thần).
Xử lý: Khuyên không uôVig rượu trong thời gian điểu trị với cisaprid, nhất là 
với những người sử dụng máy và người lái xe, do giảm tỉnh táo. Chú ý đến 
những biệt dược không phải đơn hoặc tự dùng có thể chứa rượu.

Tưong tác cần theo dõi: mức độ 1 
B enzodiazepin

Phân tích: Tăng tốc độ hấp thu, chỉ đựoc mô tà  với riêng diazepam, từ đó, 
nguy cơ tăng tác dụng an thần.

- x ử  lý. Tránh dùng diazepam trong thời gian điều trị với cisaprid, nhất là ở 
ngưòi sử dụng máy móc và người lái xe, do giảm tỉnh táo. Khuyên không 
uống rượu và không tự ý dùng các thuốc hoặc cốc chế phẩm có rượu.

CISPLATIN HOẶC DẦN CHẤT
Thuốc chông ung thu, kìm tểbùu

CÁC THUỐC TRONG NHÓM
CARBOPLATIN dung dịch tiêm lOmg/mL

Carboplatin dung dịch tiêm 450mg/45mL 
Carboplatin “ EBEWE” dung dịch tiêm 50mg/5mL 
Paraplatin dung dịch tiêm lOmg/mL

CISPLATIN dung dịch tiêm 25mg/50mL; 50 mg/50 mL 
Cisplatin dung dịch tiêm 50mg/50mL 
Platinex dung dịch tiêm 25mg/50mL

OXALIPLATIN lọ 50 mg; 100 mg 

Eloxatin lọ 50 mg; 1 0 0  mg

T huôc u ốn g  ch ô n g  đ ô n g  m áu  k h á n g  v ita m in  K
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CHÚ Ý KHI CHÌ ĐỊNH THUỐC

Những thuốc này phải do thầy thuôc chuyên khoa kê đơn. Các chóng chỉ định 
phải được cân nhắc tuỳ theo tình trạng người bệnh và p^ải được thầy thuốc chuyên 
khoa đánh giá.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Côn nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3
C ep h a lo sp o rin  h o ặc  th u ô c  tư ơ n g  tự; fo sc a rn e t

Phăn tích: Phối hợp các thuốc độc với thận.
Xử lý: Cisplatin đặc biệt độc vói thận. Theo dõi cẩn thận chức năng thận, 
nếu cần phối hợp, nhất là ở người suy thận và người bệnh cao tuổi. Điều 
chỉnh liều tuỳ theo độ thanh lọc creatinin.

Thuôc ức chê HMG - CoA reductase

Phán tích'. Sử dụng đồng thòi vói các thuôc ức chế miễn dịch làm tăng nguy 
cơ xuất hiện tiêu cơ vân và suy thận.
Xử lý: Tuy các trường hợp được thông báo chỉ liên quan đến lovastatin, nguy 
cơ tiêm tàng có cả với simvastatin và pravastatin. Nên tránh phôi hợp này.

V accin  sống  g iảm  độc lực

Phân tích: Nguy cơ phát triển nhiễm khuẩn tương ứng với vaccin, do hoạt 
tính ức chế miễn dịch của cisplatin.
X ù  lý: K h o ản g  cáeh  c ầ n  tô n  trọ n g  g iữ a  h a i  th u ố c  là  từ  3 th á n g  đ ế n  1 n ă m  v à  
tuỳ thuộc vào cường độ của ức chế miễn dịch.

Z alc itab in

Phăn tích: Có thể xuất hiện bệnh dây thần kinh ngoại vi.
- Xử lý: Theo dõi lâm sàng qua sự xuất hiện dị cảm.

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2
A m p h o te ric in  B

Phân tích: Phải rất thận trọng khi phôi hợp amphotericin B tiêm cùng các 
chất độc với tuỷ xương khác. Nguy cơ thiếu máu hoặc các rôl loạn huyết học 
khác. Ngoài ra, đó là sự phôi hợp của hai sản phẩm độc với thận.

- Xử lý: Khi cần phối hợp thuốc, phải theo dõi cẩn thận huyết đồ, ion đồ và độ 
thanh lọc creatinin và tiến hành giảm liều, nếu cần thiết.
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A zathioprin; carm ustin  hoặc dẫn chất; doxorubicin  hoặc dẫn chất; 
fluoro-5-uracil; ganciclovir; in teríeron  alpha tá i tổ  hợp; levam isol; 
m elphalan; m ercaptopurin; m ethotrexat; pen icilam in  hoặc thuôc  
tương tự; procarbazin; thiotepa; thuôc chông ung thư các loại; 
v in cristin  hoặc thu ốc tương tự

Phản tích: Nguy cơ tăng độc tính về máu, do ức chế tuỷ xương, do hiệp đồng 
các tác dụng, có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt.
Xử lý: Nếu có thể, nên tránh phối hợp. Nếu cần phôi hợp, phải dùng liều 
thấp cho mỗi thuôc và theo dõi cẩn thận huyết đồ. Phôi hợp này liên quan 
đến các nhà chuyên khoa và các phác đồ điều trị thường đã được xác định rõ.

Ciclosporin

Phăn tích: Phối hợp hai thuốc có tính ức chế miễn dịch. Do sự ức chế miễn 
dịch này quá quan trọng, có thể thấy phát triển u lympho giả.

- Xử lý: Phối hợp hai chất ức chế miễn dịch phải được suy xét và phải cân 
nhắc tương quan nguy cơ / lợi ích, tuỳ theo mục tiêu điểu trị. Phôi hợp chỉ có 
thể tiến hành tại cơ sở chuyên khoa, với sự theo dõi chặt chẽ người bệnh.

C olchicin  hoặc dan chất

Phăn tích: sử  dụng đồng thòi một thuốc kìm tế  bào và một thuổc chống gút 
làm tăng nồng độ acid uric. Ngoài ra, tăng nguy cơ giảm bạch cầu và giảm 
tiêu cầu do hiệp đồng các tác dụng không mong muốn của các thuốc.

- Xử lý: Nên tránh dùng đồng thòi hai thuốc, nếu không, điều trị chống gút sẽ 
thất bại. Nên dùng allopurinol (chất ức chế tông hợp acid uric) hơn là các 
thuốc đào thải acid uric qua nưốc tiểu để tránh các bệnh thận.

Cyclophospham id hoặc thuốc tương tự

Phân tích: Phối hợp với cốc thuốc ức chế tuỷ xương phải được lưu ý.
- Xử lý: Đó là một điều trị khởi đầu ở bệnh viện. Theo dõi huyết đồ và chức 

năng tim.

D actinom ycin

Phăn tích: Nguy cơ tăng độc tính về máu, do ức chê tuỷ xương, do hiệp đồng 
các tốc dụng, có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt.
Xử lý: Nếu cần phối hợp thuốc, dùng liều thấp cho từng thuốc. Theo dõi cẩn 
thận huyết đồ.

D idanosin

Phân tích'. Viên nén didanosin chứa một kháng acid: nguy cơ giảm hấp thu 
cisplatin ở đường tiêu hoá tuỳ theo sự tăng pH dạ dày.
Xử lý. Khuyên ngưòi bệnh uô'ng hai thuôc cách nhau ít nhất 2 giờ.
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G lycosid trợ tim

Phăn tích: Phối hợp với thuốc kìm tê bào dẫn đến kém hấp thu các thuốc 
digitalis khoảng 50%, do tôn hại niêm mạc ruột có hồi phục.
Xử lý: Theo dõi cẩn thận hàm lượng digitalis trong huyết thanh trong suốt 
quá trình điểu trị.

Interleukin  2 tái tô hợp

Phân tích'. Interleukin chỉ có thể sử dụng ở cơ sở chuyên khoa. Nguy cơ hiệp 
đổng các tác dụng độc với thận và ức chế tuỷ xương của hai thuốc.
Xử lý: Điều trị bằng interleukin chỉ có thể thực hiện tại cơ sở chuyên khoa, 
do mức quan trọng của chỉ định. Khi đó các tương tác phải được cân nhắc 
tuỳ theo tình trạng chung của ngưòi bệnh. Nếu không thể hoãn một trong 
hai thuốc, cần theo dõi cẩn thận ion đồ, độ thanh lọc creatinin và huyết đồ.

Lozapin

Phân tích: Nguy cơ tăng độc tính về máu, do ức chế tuỷ xương, do hiệp đồng 
các tác dụng, có thê dẫn đến mất bạch cầu hạt. Với clozapin và hoặc vâi 
noramidopyrin, chì cần dùng đơn độc cũng đã có thể mất bạch cầu hạt nặng, 
thậm chí gây tử vong (độc tính miễn dịch).
Xử lý: Tránh phôi hợp. Nếu cần phôi hợp, dùng liều thấp cho mỗi thuôc. 
Không có gì cho phép tiên đoán sự xuất hiện mất bạch cầu hạt với clozapin. 
Việc theo dõi cẩn thận huyết đồ, thực hiện bình thường vói một thuốc kìm tế  
bào, vẫn có giá trị. Tuy nhiên người bệnh phải được thông báo là khi có sốt 
nhẹ, viêm họng và loét miệng, phải ngừng điều trị.

P entostatin

Phăn tích: Dùng đồng thòi hai thuôc ức chê tuỷ xương có thể dẫn đến rô'i 
loạn huyết học nặng, tuỳ theo độ dài thời gian điều trị.
Xử lý: Khi phôi hợp thuốc, cần theo dõi về mặt huyết học, sau khi xem xét 
bối cảnh điểu trị.

Phenicol

- Phán tích: Nguy cơ tăng độc tính vể máu, do ức chế tuỷ xương, do hiệp đồng 
các tác dụng, có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt. Với các phenicol, chỉ dùng 
đơn độc, cũng có thể gây mất bạch cầu hạt nặng, thậm chí gây tử vong (độc 
tính miễn dịch).

- Xử lý: Nếu cần phối hợp thuốc, nên dùng liều thấp cho mỗi thuốc. Không có 
gì cho phép tiên đoán sự xuâ't hiện mất bạch cầu hạt vởi các phenicol. Việc 
theo dõi can thận huyết đồ, thực hiện bình thường khi dùng một thuốc kìm 
tế  bào, vẫn có giá trị. Tuy nhiên, người bệnh phải được thông báo là khi có 
sốt nhẹ, viêm họng và loét miệng thì phải ngừng điêu trị với các phenicol.
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Phenytoin

Phản tích-. Nồng độ phenytoin trong huyết thanh có thể giảm, dẫn đến mất 
tác dụng điều trị. Cơ chế do có sự giảm hấp thu hoặc tăng chuyển hoá của 
phenytoin.
Xử lý: Theo dõi hàm lượng phenytoin huyết thanh và điều chỉnh liều của 
phenytoin cho phù hợp.

Thuốc lợi tiểu quai

Phân tích: Hiệp đồng tác dụng độc vối thính giác. Cơ chế chưa rõ.
Xử lý: Nếu có thể, nên tránh phối hợp này. Nếu cần phải dùng thuốc lợi tiểu 
quai (furosemid, acid ethacrynic, bumetanid) cho người bệnh đang điều trị 
cisplatin, cần thực hiện các thử nghiệm vê thính lực đê phát hiện mất thính 
lực sớm.

Zidovudin

Phân tích: Phối hợp zidovudin với các chất độc với tuỷ cần phải rất thận 
trọng. Nguy cơ thiếu máu hoặc rô'i loạn huyết học khác.
Xử lý. Nếu cần phôi hợp thuốc, nên theo dõi cẩn thận huyết đồ và thực hiện 
giảm liễu, nếu cần.

Tưong tác cần theo dõi: mức độ 1
A m inosid tiêm  hoặc dùng tại chỗ

Phân tích: Tăng tác dụng độc với thận, do phôi hợp hai thuổc có tiềm năng 
độc với thận. Hiệp đồng các tác dụng không mong muốn.
Xử lý: Những phối hợp này hay gặp, nhất là ở bệnh viện; mặc dầu cách dùng 
liều duy nhất mỗi ngày hạn chế được độc tính với thính giác và thận, khi cần 
phôi hợp, nên điều chỉnh liều tuỳ theo độ thanh lọc creatinin (công thức 
Cockroft và Gault). Đặc biệt theo dõi ở người bệnh cao tuổi.

CITALOPRAM
Thuốc chống trầm càm serotoninergic thuần tuý thuộc 

nhóm các chất ức chế tái nhập serotonin

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

CITALOPRAM viên nén 20 mg
Seropram viên nén 20 mg 
Cipramid viên nén 2 0  mg
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CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú/ m ang thai: Còn thiếu tư liệu. Không nên dùng.
Trẻ em: Thiếu nghiên cứu chuyên biệt.
Suy thận: Vì thiếu dữ liệu, tránh sử dụng ở người bệnh có độ thanh lọc 
creatinin < 20 mL / phút. Có thể quá liều.
Trường hợp khác: Trường hợp quá mẫn với chế phẩm.

Cần theo dõi: mức độ 1
Ãn uống; rượu: Do thận trọng.
Động kinh: Nguy cơ xuất hiện cơn động kinh.
Suy gan: Lưu ý đến dược động học của thuốc.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối hợp nguy hiểm: mức độ 4
Sum atriptan

Phân tích: Tương tác dược lý do hiệp đồng các tác dụng serotoninergic, có 
thể dẫn đến tăng huyết áp động mạch và co động mạch vành.
Xử lý: Tránh phối hợp. Nếu xét cần phôi hợp thuốc, phải tôn trọng thòi hạn 
một tuần giữa khi ngừng thuốc chống trầm cảm và lúc bắt đầu dùng 
sumatriptan.

Thuốc ức chế MAO kliững chọn lọc

Phăn tích: Nguy cơ xuất hiện hội chứng serotonin kinh điển. Tập hợp các 
triệu chứng kiểu tâm thần (kích động, lú lẫn, thậm chí hôn mê...) vận động 
(giật rung cơ, run, tăng hoạt động...) thực vật (tăng hoặc giảm huyết áp, run 
rét, sốt cao, ra mồ hôi...) tiêu hoá (tiêu chảy...).
Xử lý: Giữ khoảng cách hai tuần sau khi ngừng thuốc ức chế MAO mới bắt 
đầu điều trị bằng thuốc chống trầm cảm. Ngược lại, sau khi ngừng thuốc 
chông trầm cảm một tuần, rốì mới bắt đầu điều trị bằng thuốc ức chê MAO.

Thuốc ức ch ế MAO typ B

Phân tích: Hội chứng serotonin xảy ra khi phối hợp một hoạt chất 
serotoninergic với một thuốc ức chế MAO do sự phối hợp một thuốc chông 
trầm cảm serotoninergic thuần tuý với một thuốc ức chế MAO (kể cả thuốc 
ức chế MAO đặc hiệu) có nguy cơ lú lẫn, kích động, sốt cao, co giật, co mạch 
ngoại vi và tăng huyết áp nặng. Cơ chế: Có thể có sự tích tụ nhanh chóng và 
quá mức serotonin.
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- x ử  lý: Không nên dùng cùng, chờ hai tuần sau khi ngừng thuốc ức chế MAO 
typ B mới bắt đầu điều trị bằng thuôc chông trầm cảm serotomnergic và ít 
nhất một tuần sau khi ngừng thuốc chống trầm cảm mới bắt đầu điều trị 
bằng thuôc ức chế MAO.

Cân nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3
Cyproheptadin

Phân tích'. Giảm tác dụng dược lý của citaloprara. Cơ chế: Citalopram có 
hoạt tính serotoninergic, còn cyproheptadin là chất đối kháng serotonin. 
Tương tác có thể xảy ra tại thụ thể.

- Xử lý: Nếu thấy giảm tác dụng chống trầm cảm, nên xem xét ngừng 
cyproheptadin.

Rượu
Phản tích: Tăng tác dụng an thần của chất ức chế tái thu nhận serotonin.

- Xử lý. Chú ý xem có cùng uống rượu không, nhất là người lái xe và người sử 
dụng máy móc.

Thuốc ức chế MAO typ A

- Phăn tích'. Quá liều serotonin, do hiệp đồng các tác dụng dược lý của các 
thuốc. Có thể xuất hiện hội chứng serotonin, mức độ nặng nhẹ khác nhau, 
nhưng có thể dẫn đến tử vong.

- Xử lý. Hội chứng serotonin mang nhiều sắc thái, với các triệu chứng kiểu 
tâm thần (lú lẫn, kích động, thậm chí hôn mê...) vận động (giật rung cơ, run, 
tăng hoạt động, cứng đò...) thực vật (hạ hoặc tăng huyết áp, nhịp tim 
nhanh, run rét, ra mồ hôi...) tiêu hoá (tiêu chảy...). Phô'i hợp này cần tránh.

Tuong tác cần thận trọng: mức độ 2
Methadon

- Phăn tích: Tăng hàm lượng methadon trong huyết tương, kèm theo nguy cơ 
quá liều.

- Xử lý: Theo dõi hàm lượng trong huyết tương và sự xuất hiện các dấu hiệu 
quá liều (ngủ gà, lú lẫn,...). Giảm liều, nếu cần.

Natri valproat hoặc dan chất

- Phân tích: Phối hợp các thuốc có tiềm năng độc với gan (hiệp đồng các tác 
dụng không mong muốn).

- Xử lý. Khi phôi hợp hai thuốc độc vôi gan, phải theo dõi chặt chẽ chức năng 
gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin) hoặc, nếu có thể, hoãn một 
trong hai cách điều trị. Xác minh là người bệnh không uống rượu thường 
xuyên, và không có tiền sử viêm gan virus. Các triệu chứng lâm sàng chính
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không đặc hiệu là buồn nôn, sốt, vàng da... Nếu kết hợp ban da, ngứa và 
hạch to hướng vể bệnh căn do thuôc. Phân biệt rõ, tuỳ theo kết quả thử 
nghiệm sinh học, nguy cơ xuất hiện viêm gan tiêu tế bào không hồi phục vói 
viêm gan ứ mật hồi phục được khi ngừng điều trị.

Tuog tác cần theo dõi: mức độ 1
Babituric; benzodiazepin; chất chủ vận morphin; clonidin  hoặc thuốc 
tưng tự; interferon alpha tái tô hợp; kháng histam in kháng Hu an 
thá; thuôc an thần kinh các loại; thuôc ức ch ế hệ thần kinh trung  
ươg các loại.

Phân tích: Tăng tác dụng an thần của chất ức chế tái thu nhập serotonin.
Xử lý: Chú ý xem có cùng uống rượu, nhất là ở người lái xe và sử dụng máy 
móc.

CaDam azepin

Phân tích: Tăng hàm lượng carbamazepin trong huyết tương, kèm theo nguy 
cơ quá liều.
Xử lý: Theo dõi hàm lượng trong huyết tương và sự xuất hiện các dấu hiệu 
quá liều (ngủ gà, lú lẫn...). Giảm liều, nếu cần.

Circtidin

- Phăn tích: Nồng độ trong huyết thanh và tác dụng dược lý của citalopram và 
một sô' chất ức chế tái nhập serotonin khác có thể tăng. Cơ chế do cimetidin 
ức chế chuyển hoá của chúng.

- Xử lý: Nếu nghi có tương tác, có thể phải điều chình liều của citalopram khi 
bắt đầu, khi ngừng hoặc thay đổi liểu của cimetidin, Các chất đối kháng Hz 
khác (thí dụ famotidin) có thể không có tương tốc và có thể xem xét làm 
thuốc thay thế cimetidin.

Cm tidin; citalopram; m acrolid; marcrolid; tramadol; trazodon

- Phăn tích: Hội chứng serotonin bao gồm kích động, tăng trương lực cơ, run, 
giật rung cơ, lú lẫn có thể xảy ra. Cơ chế có thể có sự ức chê của chuyển hoá 
citalopram.

- Xử lý: Nếu không tránh được phối hợp này, cần phải điểu chỉnh liều của 
citalopram khi bắt đầu, khi ngừng hoặc thay đổi liều của macrolid. Theo dõi 
chặt chẽ ngưòi bệnh.

Lih

- Phăn tích: Nguy cơ xuất hiện hội chứng tăng tiết serotonin kinh điển. Tập 
hợp các triệu chứng kiểu tâm thần (kích động, lú lẫn, thậm chí hôn mê...),
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vận động (giật rung cơ, run, tăng hoạt động,...) thực vật (hạ hoặc tăng huyết 
áp, run rét, ra mồ hôi ...) tiêu hoá (tiêu chảy...).
Xử lý: Bắt buộc phải theo dõi lâm sàng đều đặn, khi không tránh được phôi 
hợp thuốc.

Tramadol

Phân tích: Hội chứng serotonin (kích thích hệ thần kinh trung ương, tăng 
trương lực cơ, run, giật rung cơ, lú lẫn) có thể xảy ra. Cơ chế do tác dụng 
serotoninergic của hai thuốc có thể hiệp đồng.

- Xử lý: Theo dõi chặt chẽ ngưòi bệnh về tác dụng có hại. Hội chứng serotonin 
cần được chú ý ngay, bao gồm ngừng thuốc tăng tiết serotonin và chăm sóc hỗ 
trợ. Dùng một thuốc kháng tiết serotonin (thí dụ cyproheptadin) có thể có ích.

Trazodon

Phân tích: Nồng độ trazodon trong huyết tương có thể tăng, dẫn đến tăng 
tác dụng dược lý và tác dụng độc khi phôi hợp với một sô' chất ức chê tái 
nhập serotonin (thí dụ citalopram). Hội chứng serotonin (kích thích, tăng 
trương lực cơ, run, giật rung cơ, lú lẫn) có thể xảy ra. Cơ chế do có thể có sự 
tích tụ nhanh và quá mức của serotonin trong hệ thần kinh trung ương. Một 
sô' chất ức chế tái nhập serotonin khác cũng ức chế chuyển hoá của trazodon 
(CYP2D6).

- Xử lý: Nếu không tránh được phôi hợp này, thì bắt đầu vâi liều rấ t thấp của 
citalopram hoặc trazodon và theo dõi chặt chẽ người bệnh.

Thuốc uống chống đông kháng vitam in  K

P h â n  tích :  T ưỡ ng  tá c  dược đ ộ n g  học, tâ n g  tố c  d ụ n g  c h ô n g  đ ô n g  v à  n g u y  crt 
chảy máu.

- Xử lý: Điều chỉnh liều lúc điểu trị cùng với citalopram và khi ngừng điểu trị. 
Kiểm tra đều đặn tỷ lệ chuẩn quốc tế  (INR) và thời gian prothrombin.

CLONIDIN HOẶC THUỐC TƯƠNG Tự
Thuốc chống tăng huyết áp tác dụng trung ương, có các tinh chất alpha 2 adrenergic. 

Rilmenidin, là thuốc chống tăng huyết áp chọn lọc trẽn các thụ thểimidaiolin; 
không có tác dụng an thản với liều thông thường.

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

CLONIDIN viên nén 0,15 mg

Catapresan viên nén 0,15 mg
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CUANFACIN viên nén 1 mg 

Estulic viên nén 1  mg

RILMENIDIN viên nén 1 mg

Hyperium viên nén 1 mg 

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 
Cân nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3

Thời kỳ cho con bú: cần  theo dõi chặt chẽ trẻ trong thời kỳ bú sữa mẹ.
T rầm  cảm: Tăng các rối loạn trầm cảm đã có từ trưốc. cần  tránh khi trầm 
cảm nặng.
Thời kỳ m ang thai: Chưa gặp tác dụng có hại, tuy nhiên clonidin có đi qua 
được hàng rào nhau - thai.

Cần theo dõi: mức độ 1
Suy thận : Vì 50% liều được bài xuất dưới dạng không đổi qua đường nước 
tiểu, nên có nguy cơ tích luỹ clonidin.
Người cao tuổi: Trầm cảm đã được mô tả nhất là ở người bệnh cao tuổi. 
Điểu chỉnh liều để tránh tụ t huyết áp quá mạnh.

TƯƠNG TÁC THUỐC 
Piối hợp nguy hiểm: mức độ 4
Thuốc chông trầm cảm ha vòn g hoặr t.hnốc t.ưrtng tự

Phân tích: Mất sự kiểm soát huyết áp và huyết áp có thể tăng cao đe doạ 
tính mạng. Cơ chế: Có thể có sự ức chế các thụ thể alpha 2 adrenergic trung 
ương bởi thuốc chông trầm  cảm ba vòng, nhưng chưa xác định dứt khoát.
Xử lý-. Tránh phối hợp clonidin với các thuốc chống trầm cảm ba vòng. Nếu 
có thể, bằng cách dùng các thuốc chông tăng huyết áp khác hoặc các thuốc 
chông trầm cảm không ba vòng.

Cân nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3 
G uanethidin hoặc thu ốc tương tự

Phản tích: Khả năng biến động huyết áp nhiều.
Xử lý: Tăng cường theo dõi huyết áp động mạch. Nhấn mạnh tuân thủ dùng 
thuốc và giò giấc dùng thuốc đều đặn, khi thực hiện liệu pháp hai thuốc. 
Cần cảnh giác ở người bệnh cao tuổi.
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M ianserin

Phăn tích'. Tương tác dược lý: Ngoài sự tăng tác dụng an thần, còn có đôi 
khống ở thụ thể adrenergic, do đó giảm tác dụng chông tăng huyết áp.
Xử lý: Do có nguy cơ thất bại điểu trị, nên thay đổi chiến lược điều trị.

Rượu
Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Có thể ghi nhận, với một vài sản phẩm, nhất là trong tuần 
đầu điểu trị một sô' tác dụng tâm thần vận động. Tương tác dược lý. cần  lưu 
ý là rilmenidin, với liều thông thường, không làm tảng tác dụng ức chế hệ 
thần kinh trung ương của những thuốc này.

- X ử lý: Tốt hdn là không nên phối hợp hai thuốc, vì người kê đơn không có thể 
chê ngự được người bệnh uống rượu. Nguy cơ an thần nguy hiểm nhất với 
người lái xe và sử dụng máy móc. Khuyên không uô'ng rượu và không tự ý 
dùng các thuốc hoặc các chế phẩm có rượu.

Thuốc ch ẹn  alpha

Phăn tích: Đô'i kháng dược lý có thể biểu hiện bằng cách làm giảm tác dụng 
chống tăng huyết áp của clonidin (giông alpha) và tác dụng của các thuốc 
cưòng giao cảm alpha (phối hợp không hợp lý).
X ử lý: Không nên phối hợp thuốc do đốỉ kháng dược lý, có thể dẫn đến thất 
bại điều trị, nếu mục tiêu chính là điều trị tăng huyết áp.

Thuốc cường giao cảm  alpha - b eta

- Phăn tích: Chủ vận dược lý có thể thể hiện bằng tăng tác dụng chống tảng 
huyết áp của clonidin (giông alpha) và của các thuốc cường giao cảm alpha. 
Xử lý: Mục tiêu điều trị chính phải là giảm huyết áp; cần tránh kê đơn phối 
hợp này vì tuỳ theo giò giấc dùng thuốc có thể dẫn đến những biến động về 
huyết áp có hại cho ngưòi bệnh và cho việc tìm kiếm cân bằng huyết áp.

Tưong tác cần  thận trọng: mức độ 2
B aclofen

Phăn tích: Nguy cơ tăng tác dụng hạ huyết áp.
- X ử lý: Theo dõi huyết áp và điều chỉnh liều của thuốc chống tăng huyết áp 

lựa chọn ban đầu, trong khi điều trị và sau khi ngừng điêu trị phối hợp. 
Thận trọng với người bệnh cao tuổi.

B enzodiazepin ; carbam azepin; paroxetin; prim idon hoặc dẫn chât; 
th u ốc ức c h ế  hệ thần  k inh  tru n g  ương các loại

Phân tích: Tác dụng hiệp đồng ức chế hệ thần kinh trung ương. Chú ý đến 
người lái xe và người sử dụng Pìáy móc ở ngoại trú. Chú ý là rilmenidin, ở
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liều thường dùng, không làm tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương 
của những thuốc này.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc, nếu cần phối hợp 
này. Nghĩ đến giảm tỉnh táo ở người lái xe và sử dụng máy móc. Khuyên 
không uô’ng rượu, không tự ý dùng thuỗc hoặc chê phẩm có rượu.

Butyrophenon

- Phăn tích'. Có hai nguy cơ: Tăng tác dụng hạ huyết áp, đó là một tác dụng 
không mong muốn của các butyrophenon; tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh 
trung ương dẫn đến tăng an thần. Tương tác dược lý. Lưu ý là rilmenidin, ở 
liều thông thường, không làm tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương 
của những thuốc này.
Xử lý: Lưu ý những nguy cơ này để điểu chỉnh liều của hai thuốc, nếu cần 
phốỉ hợp. Nghĩ đến giảm tỉnh táo ở ngưòi lái xe và ngưòi sử dụng máy móc. 
Khuyên không nên uống rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc các chế phẩm 
có rượu.

Carbamat hoặc thuốc tương tự; dantrolen; dextropropoxyphen; 
m ediíbxamin; p henoth iazin

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tốc 
dụng an thần. Tương tác dược lý. Lưu ý là rilmenidin, ở liều thưòng dùng, 
không làm tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương của những thuốc này.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc, nếu cần phôi hợp. 
Nghĩ đến giảm tỉnh táo ở người lái xe và ngưòi sử dụng máy móc. Khuyên 
không uống rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc các chế phẩm có rượu.

Clo7.apin

Phăn tích'. Nguy cơ tăng tác dụng giảm huyết áp.
- Xử lý: Theo dõi huyết áp động mạch và điều chỉnh liều của thuốc chông tăng 

huyết áp lựa chọn ban đầu, trong khi điều trị và khi ngừng điểu trị bằng 
clozapin. Thận trọng vối người bệnh cao tuổi.

Diazoxid

Phăn tích: Phôi hợp hai thuốc có tính chất chông tăng huyết áp.
- Xử lý-. Diazoxid gây tăng glucose máu; nên cảnh giác khi phối hợp hai thuốc, 

tuỳ theo mục tiêu điều trị chính. Nếu cần phối hợp, nên theo dõi đều đặn 
huyết áp động mạch.

Parosem id hoặc thu ôc tương tự; reserpin; th u ốc lợi t iểu  g iữ  kali; thu ôc  
lọi tiểu  hạ kali máu

Phân tích. Tăng tốc dụng chông tăng huyết áp.
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- x ử  lý: Cần phải điều chình liều lượng, xác định kế hoạch dùng thuốc và 
nhâ'n mạnh với ngưòi bệnh về sự tuân thủ dùng thuốc. Lúc bắt đầu điều trị, 
khuyên người bệnh đo (hoặc nhờ đo) đều đặn huyết áp động mạch cho tới khi 
đạt cân bằng điều trị.

G lucocorticoid; m ineralocortico id  (corticoid-khoáng); tetracosactid

Phân tích: Hiệu lực của thuốc chông tăng huyết áp bị giảm, có lẽ do tác dụng 
giữ natri của các steroid.
Xử lý. Nếu cần phôi hợp, tăng cường theo dõi huyết áp động mạch, trong khi 
điều trị và khi ngừng một trong hai thuốc. Có thể phải điều chỉnh liều. 
Nhấn mạnh về kế hoạch dùng thuốc và sự tuân thủ kế hoạch. Đặc biệt cảnh 
giác ở người bệnh cao tuổi.

•
Levodopa

Phăn tích: Clonidin đã được mô tả là có thể làm giảm tác dụng của levodopa.
x ử  lý. Cơ chế tương tác này chưa được biết rõ (kích thích các thụ thê alpha ở 
hệ thần kinh trung ương hoặc kích thích các thụ thể dopaminergic sau 
sinap). Nên chú ý đến nguy cơ này trong quản lý điều trị Parkinson và 
chuyển đến Trung tâm cảnh giác thuốc khu vực những nhận xét cho phép 
hiểu rõ cơ chế hơn.

M ethyldopa

Phân tích: Phôi hợp các thuốc chống tăng huyết áp, tăng nguy cơ hạ huyết 
áp tư thê đứng quan trọng. Cũng tăng cả những tác dụng ức chê hệ thần 
kinh trung ương.
Xử lý: Thông tin cho ngitời hệnh và phân chia các liều trong ngày. Chú ý đến 
ngưòi lái xe và vận hành máy móc. Khuyên ngưòi bệnh không uô'ng rượu, 
không uống những thuốc có tố dược rượu.

N icorandil; n itra t chống dau thắt ngực.

Phân tích: Phôi hợp với bất kỳ thuõc chông tăng huyết áp có thể làm tăng 
nguy cơ giảm huyết áp, đôi khi dẫn đến sốc.
Xử lý: Tăng cưòng theo dõi huyết áp trons khi điều trị và sau khi ngừng một 
trong hai thuốc. Đặc biệt thận trọng ở ngưòi bệnh cao tuổi.

Thuốc an thần  kinh các loại

Phăn tích: Lưu ý hai nguy cơ: Tăng tác dụng chông tăng huyết áp, đó là một 
tác dụng không mong muốn của các thuốc an thần kinh; tăng tác dụng tíc 
chế hệ thần kinh trung ương dẫn đến tăng tác dụng an thần. Tương tác dược 
lý. Nên nhớ rằng rilmenidin, ở liều thông thường, không làm tăng tác dụng 
ức chế hệ thần kinh trung ương của những thuốc này.
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x ử  lý. Ghi nhận những nguy co này để điều chỉnh liều của 2 thuôc, nếu cần 
phối hợp. Nghĩ đến giảm tỉnh táo â người lối xe và người sử dụng máy móc. 
Khuyên không nên uống rượu và nếu người bệnh tự dùng thuốc, cần kiêm 
tra là các tá dược của những thuốc này phải không chứa rượu.

Thuôc chẹn  beta

Phân tích: Phối hợp hai thuốc chông tăng huyết áp, phôi hợp thực hiện được 
về mặt dược lý và trị liệu.
Xử lý: Nếu cần phối hợp, tăng cường theo dõi huyết áp động mạch trong khi 
và khi ngừng điều trị bằng một trong hai thuốc. Chú ý không ngừng đột 
ngột clonidin, vì nguy cơ tăng huyết áp nội sọ kèm với khả năng chảy máu 
não. Ngừng clonidin rấ t từ từ, nếu cần thiết. Có khi phải điều chỉnh liều. 
Nhân mạnh về kế hoạch dùng thuốc và sự tuân thủ kế hoạch. Đặc biệt cảnh 
giác ở ngưòi bệnh cao tuổi.

Thuốc chống động kinh k hôn g barbituric

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tốc 
dụng an thần. Tương tác dược lực. Lưu ý là rilmenidin, với liều thưòng dùng, 
không làm tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương của những thuốc này.

- Xử lý. Lưu ý đến nguy cơ này để điều chỉnh liều lượng của hai thuốc. Nghĩ 
đến giảm tỉnh táo ở người lái xe và ngưòi sử dụng máy móc. Khuyên không 
uống rượu, không tự ý dùng thuốc hoặc chế phẩm chứa rượu.

Thuốc ức ch ế  MAO typ B

Phân tích: Sự ức chế đặc hiệu mono amin oxydase typ B dẫn đến kéo dài tốc 
d ụ n g  c ủ a  lovodopa, đ iồ u  đó g iả i th íc h  tạ i  sa o  nó  th u ờ n g  c ù n g  được k ê  đ ơ n  với 
chất này. Các tương tác cũng giống như của levodopa và nên xem ở nhóm 
thuốc này.

- Xử lý: Không nên dùng phối hợp này, do nguy cơ thấ t bại điều trị.

Sotalol

Phăn tích'. Phôi hợp hai thuốc tác dụng chống tăng huyết ốp, phôi hợp có thể 
thực hiện được về mặt dược lý và điều trị. Tuy nhiên lưu ý là thuốc sotalol 
được dùng chống loạn nhịp tim nhiều hơn là làm thuốc chống tăng huyết áp.

- Xử lý: Nếu cần phối hợp thuốc, tăng cưòng theo dõi huyết áp động mạch 
trong khi điều trị và khi ngừng một trong hai thuốc. Chú ý không ngừng đột 
ngột clonidin, vì nguy cơ tăng huyết áp nội sọ kèm với khả năng chảy máu 
não. Ngừng clonidin rấ t từ từ, nếu cần. Điều chỉnh liều tuỳ theo trường hợp. 
Nhân mạnh về kế hoạch dùng thuốc và sự tuân thủ kế hoạch. Đặc biệt cảnh 
giác vối người bệnh cao tuổi.
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Vtong tác cần theo dõi: mức độ 1 
Ảmphetamin hoặc dẫn chất

Phân tích: Tác dụng đôì kháng. Có thể tăng tính hung hãn ở người nghiện 
amphetamin.

- Xử lý: Lưu ý tương tác dược lực này để xác định mục tiêu điểu trị chính. 
Khuyên người bệnh gặp lại thầy thuốc nếu thấy điều trị không ổn định.

Barbituric; benzamid; Auoxetin; fIuvoxamin; kháng h istam in  kháng H, 
*n thần

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lý. Lưu ý là rilmenidin vối liều thường dùng, 
không làm tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh của các thuốc này.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điểu chình liều của hai thuốc, nếu cần phối hợp 
này. Nghĩ đến giảm tỉnh táo ở người lái xe và người sử dụng máy móc. 
Khuyên không uống rượu, không tự ý dùng thuổc hoặc các chế phẩm có rượu.

Chất chủ vận m orphin

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, tác dụng ức chế 
hô hấp và tác dụng giảm huyết áp . Ngoài ra, nếu có sự phụ thuộc thuốc, 
phôi hợp này có thể làm tăng nguy cơ phụ thuộc. Lưu ý là rilmenidin, ở liều 
thường dùng, không làm tăng các tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương 
của các thuốc này.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc, nếu cần phối hợp. 
Nghĩ đến giảm tỉnh táo ỏ người lái xe và người vận hành máy móc. Theo dõi 
huyết áp trong khi phối hợp hai thuốc. Tuỳ theo thuốc dùng, giảm huyết áp 
có th ể  í t  h a y  n h iề u . Đ iế u  c h ỉn h  liể u  c ủ a  m ộ t ho ặc  c ả  h a i  th u ố c  tu ỳ  trư ờ n g  
hợp. Xây dựng một kế hoạch dùng thuốc đều đặn. Không uống rượu, không 
tự ý dùng thuốc hoặc cốc chế phẩm có rượu. Gặp thầy thuốc để giảm liều 
một hoặc hai thuốc nếu thấy chóng mặt khi bắt đầu điều trị. Tăng cường 
theo dõi ỏ người bệnh cao tuổi (nguy cơ ngã) và khuyên họ chuyển dần dần 
từ tư thế nằm hoặc ngồi sang tư thế đứng.

Citalopram

- Phăn tích: Tăng tác dụng an thần của chất ức chế tái thu nhập serotonin.
- Xử lý: Chú ý không đồng thời uống rượu, nhất là ở người lái xe và sử dụng máy.

Indom etacin hoặc dẫn chất; pyrazol; dẫn chất salicylat; thuốc chống viêm  
không steroid

- Phăn tích: Giảm tác dụng chống tăng huyết áp; các thuốc chông viêm không 
steroid ức chê tổng hợp prostaglandin gây giãn mạch ở thận và /hoặc dẫn 
đến giữ muôi nước. Nguy cơ suy thận cấp ở ngưòi bệnh bị mâ't nước.
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x ử  lý: Đảm bảo cung cấp nước cho ngưòi bệnh, theo dõi chức năng thận (ộ 
thanh lọc creatinin). Kiểm tra sự ổn định huyết áp, đặc biệt khi bắt đầu điu 
trị. Thận trọng hơn khi phôi hợp với indometacin hoặc dẫn chất salicyit 
liều cao. Khuyên người bệnh kiểm tra huyết áp đểu đặn.

M ethadon

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kèm an thn 
mạnh đặc biệt có hại cho người lái xe và sử dụng máy móc.

- Xử lý: Người kê đơn phải lưu ý sự tăng tác dụng an thần này phải được gii 
khi kê đơn các thuốc và cho lời khuyên thích hợp: tránh lái xe, tránh vn 
hành máy móc, thông báo cho người xung quanh biết môi nguy hiểm.

Oxaflozan; v iloxazin

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tc 
dụng an thần. Thông báo cho ngưòi xung quanh biết môi nguy hiểm. Tươg 
tác dược lý. Lưu ý là rilmenidin, với liều thường dùng không làm tăng tc 
dụng ức chế hệ thần kinh trung ương của những thuốc này.

- Xử lý: Phải tính đến nguy cơ này để điều chình liều lượng của hai thuC. 
Nghĩ đến giảm tỉnh táo ỏ người lái xe và ngưòi sử dụng máy móc. Khuyỉi 
không uống rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc các chế phẩm có rượu.

Thuốc ức ch ế  MAO không chọn lọc

Phân tích: Sử dụng đồng thòi hai thuốc này có thể dẫn đến những biến độ)g 
huyết áp quan trọng. Ngoài ra còn thêm tốc dụng ức chế hệ thần kinh tru® 
ương.
Xử lý: C ác th u ố c  ức c h ế  M AO h iế m  được aử d ụ n g , các tư ơ n g  tá c  có nhiAi 
nhưng vì hiếm gặp các đơn thuốc nên có ít nhận xét về cảnh giác thuốc. Tiy 
nhiên, cần tôn trọng thời hạn từ 2 đến 3 tuần sau khi ngừng thuốc trước kú 
kê đơn lại thuốc ức chế MAO.

CLORHEXIDIN
Thuốc chống nhiễm khuẩn làm giảm tạm thời số lượng 

vi sinh vật có trên bề mặt da-niêm mạc

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

CHLORHEXIDIN dung dịch bôi da 20% 
Cyteal dung dịch bôi da 20%
Eludril dung dịch bôi da 0 ,lg /1 0 0 mL
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CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Thận trọng: mức độ 2
Trường hợp khác: Tránh tiếp xúc với não, màng não, ông tai khi bị thủng 
màng nhĩ.

CL0ZAPIN
Thuốc an thần kinh, dần chất cùa clibenzodiazepin, dùng trong điều trị tâm thần phân 
liệt mạn tính nặng, kháng với các thuốc an thán kinh khác. Clozapin có thể gây mất 

bạch cầu hạt gây tử vong trong 1-2% trưởng hợp, nên cần có sự  theo dõi đặc biệt

CÁC THUỐC TRONG NHÓM
CLOZAPIN viên nén 25 mg; 100 mg

Leponex viên nén 25 mg; 100 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chỉ định: mức độ 4
Ăn uống -rượu: Do tương tác giữa thuốc này với rượu ethylic.
Glocom: Do tính kháng cholinergic của thuốc.
B ệnh về m áu: Nguy cơ giảm bạch cầu hạt nghiêm trọng.
Phì đại tuyến tiển  liệt/ u tuyến tiền  liệt: Do tính kháng cholinergic của 
thuốc.
S u y  t im :  N g u y  cơ tả n g  tá c  d ụ n g  k h ô n g  m o n g  m uốn .

Suy gan: Trong suy gan nặng, do chuyển hoá của thuốc.
Suy th ận : Trong suy thận nặng, do chuyển hoá của thuốc.

Cân nhắc nguy co/ lợi ích: mức độ 3
Thời ký cho con bú: Do thận trọng, nên tránh.
Thời kỳ mang thai: Vì thiếu dữ liệu, giới hạn thòi gian dùng thuốc. Theo 
dõi về tiêu hoá và thần kinh â trẻ sơ sinh.

tưong  tác thuốc

Phỗi họp nguy hiểm: mức độ 4
R itonavir

Phăn tích: Nguy cơ hiệp đồng các tác dụng độc vê máu, kèm mất bạch cầu hạt. 
Xử lý: Không kê đơn phối hợp này. Nghĩ cách thay thê ritonavir
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Cân nhắc nguy cơ/ lọi ích: mức độ 3
Carbam azepin

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương dẫn đến tăng tíc 
dụng an thần. Tương tác dược lý. Với clozapin, tăng nguy cơ mất bạch cảu 
hạt.

- Xử lý: Lưu ý tương tác này để điều chỉnh liều của hai thuốc, nếu cần phài 
hợp này. Nghĩ đến giảm tỉnh táo ở người lái xe và ngưòi sử dụng máy mó’- 
Khuyên không uông rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc các chê phẩm chúa 
rượu.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
A m photericin  B

Phân tích: Phối hợp amphotericin B tiêm với các chất độc với tuỷ xương bịt 
buộc phải thật thận trọng. Nguy cơ thiếu máu hoặc các rối loạn huyết hoc 
khác.

- Xử lý: Khi cần phôi hợp thuốc, nên theo dõi cẩn thận huyết đồ và tiến hành 
giảm liều, nếu cần thiết.

A zathioprin

Phân tích: Nguy cơ tăng độc tính vê' máu do ức chế tuỷ xương, do tác dụr.g 
hiệp đồng, có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt. Chỉ dùng clozapin đơn độc cũr.g 
có thể mất bạch cầu hạt nghiêm trọng, thậm chí gây tử vong (độc tính miến 
dịch).

- Xử lý: Nếu cần phôi hợp, nên dùng các liều thấp cho từng thuốc. Không £1
cho  phó p  tiô n  đ o á n  eự  x u ấ t  h iộ n  m ấ t  b a c h  c ầ u  h ạ t  với c lu /.ítp i 11. V iệc th eo  
Cẩn thận huyết đồ, thực hiện bình thường khi dùng một thuốc kìm tế  bào, 
vẫn có giá trị. Tuy nhiên người bệnh phải được thông báo là nếu bị sốt nhọ, 
viêm họng và loét miệng, thì phải ngừng điều trị bằng clozapin.

Barbituric; carbam at hoặc thu ốc tương tự; oxaflozan; prim idon hoặc 
đẫn chất; thuôc ức ch ế  thần  k inh  trung ương các loại

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Tương tốc dược lực.

- X ử lý: Lưu ý nguy cở này để điều chình liều của hai thuốc. Nghĩ đến giám 
tỉnh táo ở người lái xe và người sử dụng máy móc. Khuyên không uống rượu 
và không dùng thuốc hoặc các .chê phẩm có rượu.

Benzamid; bepridil; bretyliứm ; clonid in  hoặc thu ôc tương tự; diazoxyđ; 
dihydropyridin; diltiazem ; furosem id hoặc th u ốc tương tự; gu aneth id in  
hoặc thuốc tương tự; m ethyldopa; n itrat chống đau thắt ngực; reserpii'; 
sotalol; thuốc an thần kinh các loại; thu ốc chẹn  beta; thu ốc lợi t iểu  giữ
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kalị thuốc lơi t iểu  th ả i kali; verapam il; thu ốc ức chê enzym  chuyến  
dạn* angioterisin

i  -

■ Phân tích: Nguy cơ làm tăng tác dụng giảm huyết áp .
■ Xử lý: Theo dõi huyết áp động mạch và điều chỉnh liều của thuốc chống tăng 

huyết áp lựa chọn ban đẳu, trong khi điểu trị và khi ngừng điều trị với 
clozapin.

But/rophenon

■ Phán tích: Tăng tác dụng giảm huyết áp của những thuốc này.
" Xử lý: Nếu cần phôi hợp, nên tăng cường theo dõi huyết áp động mạch, trong 

và sau khi ngừng điều trị một trong hai thuốc. Điểu chỉnh liều tuỳ trường 
hợp. Nhấn mạnh về kế hoạch dùng thuốc và sự tuân thủ kê hoạch. Đặc biệt 
cảnh giác ở người bệnh cao tuổi.

C arnUstin hoặc dẫn chất; c isp la tin  hoặc dẫn chất; colch icin  hoặc dẫn  
chai; cyclophospham id  hoặc thu ốc tương tự; dactinom ycin; fluoro-5- 
ura»i]j ganciclovir; in terferon  alpha tái tổ  hợp; levam isol; m elphalan; 
m etiotrexat; phenicol; thu ôc chống ung thư  các loại

" Phân tích: Nguy cơ tăng độc tính về máu, do ức chế tuỷ xương, do tác dụng 
hiệp đồng, có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt. Với clozapin chỉ dùng đơn độc, 
cũng có thể mất bạch cầu hạt nghiêm trọng, thậm chí gây tử vong (độc tính 
miễn dịch).

■ Xử lý: Tránh phôi hợp. Nếu cần phối hợp, dùng các liều thấp cho mỗi thuôc. 
Không gì cho phép tiên đoán mất bạch cầu hạt với clozapin. Sự theo dõi cẩn 
thận huyết đồ, thực hiện bình thường khi sử dụng một thuốc kìm tế  bào, vẫn 
có giá tri. Tuy nhiên người bệnh phải được thông báo là nếu sốt nhẹ, viêm 
họng và loét miệng thì phải ngừng điểu trị.

Disopyranũd; phenothiazin; thuốc kháng histam in kháng Hị, an thẩn

'  Phân tích: Tăng tốc dụng kháng cholinergic do hiệp đồng các tác dụng 
không mong muốn. Những tác dụng này biểu hiện bằng sự tăng nguy cơ bí 
tiểu tiện, khô miệng và táo bón.

■ Xử lý: Các bất tiện của loại thuốc này cần được lưu ý. Nếu phối hợp này, 
phải được thực hiện theo mục tiêu điều trị, cần thông báo cho người bệnh về 
những bất tiện này. Tránh dùng cho ngưòi có vấn đề về tuyến tiền liệt và 
ngưòi bị glocom.

D oxorubicin  hoặc dẫn chất; procarbazin; th iotepa; v in cr istin  hoặc 
thuôc tương tự

■ Phăn tích: Nguy cơ tăng độc tính về máu do ức chế tuỷ xương, do tác dụng 
hiệp đồng, có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt. Chỉ dùng clozapin đơn độc cũng
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có thể bị mất bạch cầu hạt nghiêm trọng, thậm chí gây tử vong (độc tính 
miễn dịch).
Xử lý: Nếu cần phối hợp, nên dùng liều thấp cho từng thuôc. Không ễỊ ch° 
phép tiên đoán sự xuất hiện mất bạch cầu hạt với clozapin. Việc theo dí} c&n 
thận huyết đồ, thực hiện bình thường khi dùng một thuốc kìm tế  bào. vm có 
giá trị. Tuy nhiên, người bệnh phải được thông báo là nếu sốt nhẹ, viem 
họng và loét miệng, thì phải ngừng điều trị với clozapin.

Interleuk in  2 tái tô hợp

Phăn tích. Phổi hợp hai thuốc ức chê tuỷ xương.
Xử lý: Interleukin là thuốc chỉ có thể sử dụng ở cơ sở chuyên khoa, vì mưc 
nghiêm trọng của bệnh. Các tương tác phải được cân nhắc vì mọi chức năng 
của cơ thể phải được theo dõi thường xuyên. Bắt buộc phải theo dõi huyít đô'

Lithi

Phăn tích: Nguy cơ tăng độc tính thần kinh (ngất xỉu, lú lẫn, loạn vận 
động...) do cơ chế chưa rõ.
Xử lý: Nếu cần phôi hợp, chủ yếu phải theo dõi lâm sàng. Khi xuất hiệ1 các 
triệu chứng, thay đổi cách điều trị.

M ercaptopurin; penicilam in  hoặc thuốc tương tự

Phân tích: Nguy cơ tăng độc tính về máu do ức chế tuỷ xương, do tác iụng 
hiệp đồng, có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt. Chỉ dùng clozapin đơn độc cũng 
có thể bị mất bạch cầu hạt nghiêm trọng, thậm chí gây tử vong (độc tính 
miễn dịch).
Xử lý: Nếu cần phối hợp, nên dùng các liều thấp cho từng thuốc. Khôí>g gi 
cho phép tiên đoán sự xuất hiện mất bạch cầu hạt với clozapin. Việc the0  doi 
cẩn thận huyết đồ, thực hiện bình thường khi dùng một thuốc kìm tế bào, 
vẫn có giá trị. Tuy nhiên, người bệnh phải được thông báo là nếu sốt nhẹ» 
viêm họng và loét miệng phải ngừng điểu trị với clozapin.

P henytoin

Phân tích: Tương tác dược động học về chuyển hoá thuốc: tăng chuyển hoá 
clozapin do cảm ứng enzym, có thể dẫn đến thất bại điểu trị của thuôc 
hướng thần.

- Xử lý\ Lưu ý đến hậu quả của tương tác ngay khi bắt đầu điều trị t*ăng 
phenytoin; nên biết rằng sự cảm ứng enzym chỉ biểu hiện 8 - 1 0  ngày sa*1  lúc 
bắt đầu điều trị mà không xẩy ra tức thì.

P en tostatin

Phăn tích: Dùng đồng thòi hai thuốc ức chế tuỷ xương có thể dẫn đếfl rô1  

loạn huyết học nặng, tuỳ theo độ dài thòi gian điều trị.
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x ử  lý: Phối hợp cần được theo dõi về mặt huyết học, sau khi lưu ý đến bổi 
cảnh điều trị.

Thiõc giãn mạch chống tăng huyết áp

Phăn tích: Nguy cơ làm tăng tác dụng giảm huyết áp.
- Xử lý: Theo dõi huyết áp động mạch và điều chỉnh liều của thuốc chông tăng 

huyết áp lựa chọn ban đầu, trong khi điều trị và khi ngừng điều trị phôi 
hợp.

E u ị k

Phân tích: Tăng tốc dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lý.
Xử lý: Lưu ý tương tác này để điểu chỉnh liều của hai thuốc, nếu cần phỗi 
hợp này. Nghĩ đến giảm tỉnh táo ở người lái xe và người sử dụng máy móc. 
Khuyên không uống rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc các chế phẩm 
chứa rượu.

Zicbvudin

Phân tích: Phối hợp zidovudin với các chất độc vối tuỷ xương khốc buộc phải 
thận trọng. Nguy cơ thiếu máu hoặc các rốì loạn huyết học khốc.
Xử lý: Khi cần phối hợp, theo dõi cẩn thận huyết đồ và nếu cần, phải giảm 
liều.

Tưchg tác cần thận trọng: mức độ 2 
®e)U odiazepin

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tốc 
dụng an thần. Tương tác dược lực.
Xử lý: Phải tính đến nguy cơ này để hiệu chỉnh liều của hai thuốc. Nghĩ đến 
giảm tỉnh táo ở người lái xe và người sử dụng máy móc. Khuyên không uống 
rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc các chế phẩm có rượu.

Thuôc chống trầm  cảm ba vòng hoặc thuốc tương tự

Phăn tích: Tăng các tác dụng kháng cholinergic do hiệp đồng tác dụng 
không mong muốh. Những tác dụng này thể hiện bằng tăng nguy cơ bí tiểu 
tiện, khô miệng và táo bón.
Xử lý: Cần lưu ý những bất tiện của loại thuốc này. Nếu phải phôi hợp theo 
mục tiêu điều trị, thông báo cho người bệnh về những bất tiện này. Tránh 
dùng cho ngưòi có bệnh lý về tuyến tiền liệt và người bị tăng nhãn áp.
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COLCHICIN HOẶC DẦN CHẤT
Thuốc chông gút, dùng chủ yếu trong cơn cáp tính của bệnli. 
Thiocolchicosid được đề xuất dùng trong một số  co cứng đau

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

COLCHICIN viên nén lg
Colchicine Houdé viên nén lg

THIOCOLCHICOSID viên 4 mg; ống tiêm 4 mg/2mL 

Coltramyl viên 4 mg; ô’ng tiêm 4 mg/2mL 

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chi định: mức độ 4
Thời kỳ cho con bú: Thiocolchicosid qua được sữa mẹ, nên tránh d*n5 
thuốc này cho người đang thòi kỳ cho con bú.
Thời kỳ mang thai: Colchicin gây quái thai ở nhiều loại động vật, có lẽ do 
ức chế sự gián phân.

Thận trọng: mức độ 2
Suy gan: Nguy cơ giảm bài xuất colchicin qua mật (con đưòng đàr thai 
chính của thuốc).
Suy thận : Nguy cơ độc tính tích luỹ.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Cân nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3
Cyclosporin

Phân tích: Tác dụng không mong muôn nghiêm trọng bao gồm độc t,ru 
đường tiêu hoá, gan, thận và thần kinh cơ có thể xảy ra khi dùng cyclospcm  
cùng với colchicin. Cơ chế chưa rõ.

- Xử lỷ. Theo dõi chặt chẽ ngưòi bệnh về những dấu hiệu và triệu chứng độc tina 
của cyclosporin. Nếu phải dùng cả hai thuõc, điều chỉnh liều cho phù hợp.

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2
Asparaginase; azathioprin; carm ustin  hoặc dẫn chẩt; cisp la tin  h<*fc 
dẫn chất; cyclophospham id  hoặc thuốc tương tự; doxorubicin  hoặc dan 
chất; fluoro-5-uracil; m elphalan; m ercaptopurin; m ethotrexat;
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procarbazin; th iotepa; th u ốc chông ung thư  các loại; v in cr istin  hoặc 
thuốc tương tự

Phân tích: Dùng đồng thòi một thuốc kìm tế  bào và một thuốc chông gút làm 
tăng hàm lượng acid uric. Ngoài ra, tăng nguy cơ giảm bạch cầu và giảm 
tiểu cầu do hiệp đồng cốc tác dụng không mong muôn của các thuốc.
Xử lý: Nên tránh dùng hai thuốc trong cùng thòi gian, nếu không sẽ thấy điều 
trị chống gút thất bại. Nên dùng alopurinol (thuốc ức chế tổng hợp acid uric) 
hơn là các thuốc bài acid uric qua đưòng tiết niệu để tránh các bệnh thận.

Clozapin

Phân tích: Nguy cơ tăng độc tính về máu do ức chê tuỷ xương, do tác dụng 
hiệp đồng, có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt. Với clozapin chỉ dùng đơn độc, 
cũng có thể bị mất bạch cầu hạt nghiêm trọng, thậm chí gây tử vong (độc 
tính miễn dịch).
Xử lý: Tránh phổi hợp. Nếu cần phối hợp, nên dùng các liều thấp với mỗi 
thuốc. Không gì cho phép tiên đoán sự xuất hiện mất bạch cầu hạt với 
clozapin. Việc theo dõi cẩn thận huyết đồ, thực hiện bình thường khi dùng 
một thuốc kìm tế  bào, vẫn có giá trị. Tuy nhiên người bệnh cần được thông 
báo khi sốt nhẹ, viêm họng và loét miệng, phải ngừng điều trị.

D actinom ycin

Phân tích: Nguy cơ làm tăng nồng độ acid uric trong huyết tương.
Xử lý: Có thể cần phải điểu chỉnh liều của thuốc chông gút để không chế 
tăng acid uric máu.

D iazoxid; ỉu rosem id  h oặc thu ốc tương tự; th u ốc lợi tiểu  giữ  kali; thuốc  
lợi tiểu  thải kali

Phân tích: Những thuốc này làm tăng acid uric máu và làm giảm hiệu quả 
điểu trị chống gút.
Xử lý: Nên tránh dùng hai thuốc đồng thòi, nếu không sẽ thấy điều trị chống 
gút thất bại.

E rythrom ycin
Phân tích: Tăng nồng độ colchicin trong huyết thanh kèm theo độc tính có 
thể xảy ra. Cơ chế, có lẽ do có sự ức chế chuyển hoá của colchicin.

- Xử lý: Quan sát đáp ứng lâm sàng của ngưòi bệnh. Có thể cần phải giảm 
liều colchicin trong khi dùng với erythromycin. Theo dõi nồng độ colchicin 
trong huyết thanh có thể có ích trong quản lý người bệnh.

G anciclovir

Phân tích: Nguy cơ tảng độc tính về máu, do ức chế tuỷ xương, do tác dụng 
hiệp đồng, có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt.
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x ử  lý-. Nếu có thể, tránh phôi hợp. Nếu cần phối hợp, dùng các liều thấp cho 
từng thuốc và theo dõi cẩn thận huyết đồ. Phối hợp này phải do các nhà 
chuyên khoa thực hiện và các phác đồ điều trị thường phải được xác định rõ.

In terleuk in  2 tá i tô hợp

Phân tích: Phôi hợp hai thuốc ức chê tuỷ xương.
Xử lý: Interleukin là thuốc chỉ được phép dùng tại cơ sở chuyên khoa, vì tính 
nghiêm trọng của bệnh. Các tương tác cần được cân nhắc, và tấ t cả các chức 
năng của cơ thể phải được theo dõi liên tục. Bắt buộc phải theo dõi huyết đồ.

Levam isol

Phăn tích: Tăng nguy cơ giảm bạch cầu và giảm tiểu cầu, thậm chí mất bạch 
cầu hạt do hiệp đồng các tác dụng không mong muôn của các thuốc.
Xử lý: Nên tránh phôi hợp hai thuốc, ngay cả khi colchicin được dùng làm 
thuốc chông gút chứ không phải để làm thuốc kìm tế  bào.

P en tostatin

Phân tích: Pentostatin có thê làm tăng hàm lượng acid uric. Điều chỉnh liều 
của thuốc chông gút có thể cần để kiểm soát tăng acid uric máu.
Xử lý: Nên dùng alopurinol (chất ức chế tổng hợp acid uric) hơn là dùng 
những chất đào thải acid uric, vì có thể gặp nguy cơ bệnh thận với acid uric.

Rượu

- Phăn tích'. Tăng độc tính tiêu hoá, nhất là ở người nghiện rượu mạn tính. 
Rượu làm tăng nồng độ acid uric trong máu và do đó eó thể làm giảm tác 
dụng của các thuôc diều trị chống gút.
Xử lý: Về chế độ ăn ưông, khuyên người bệnh gút tránh uống rượu trong khi 
điều trị.

CORTICOID - KHOÁNG
Hormon thượng tliận tăng huyết áp và kháng niệu (do giữ natri)

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

DESOXYCORTON ống tiêm lOmg/ 1 mL 
Syncortyl ông tiêm 1 0  mg/ 1  mL 
Syncosteron ống tiêm lOmg/ 1  mL
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CHÚ Ý KHI CHÌ ĐỊNH THUỐC

Chống chỉ định: mức độ 4
Tăng huyết áp dộng mạch: Do giữ natri

Cân nhắc nguy co/lại ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú; m ang thai: Do thận trọng, vì các tính chất dược lý 
của những thuốc này.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân nhắc nguy ca  / lọi ích: mức độ 3
Amiodaron; benzamid; bepridil; halofantrin; pentam idin; sotalol; 
sparfloxacin; vincam in

Phăn tích: Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh khi dùng phôi hợp này. Hạ kali 
máu, nhịp tim chậm và khoảng QT kéo dài từ trước (chỉ thấy được trên điện 
tâm đồ) là những yếu tô' thuận lợi cho xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đình là 
một kiểu đặc biệt của nhịp thất, có thể xuất hiện từng cơn rấ t ngắn (vài 
giây, mệt thỉu: cảm giác ngất mà không m ất ý thức) đôi khi tiến triển đến 
rung thất.

- Xử lý'. Không nên dùng phôi hợp này. Sử dụng các thuốc không dẫn đến 
xoắn đỉnh. Nếu cần phôi hợp, phải theo dõi thường xuyên khoảng QT và tiến 
hành kiểm tra đều đặn kali máu. Khuyên người bệnh gặp lại bác sĩ, nếu 
thấy mệt nhọc, yếu cơ, co cứng cơ (dấu hiệu ban đầu của hạ kali máu).

K háng histam in kháng IỈ! không an thần

Phăn tích: Tương tốc được ghi nhận duy nhất với một thuốc kháng histamin 
không an thần: astemizol (Hismanal). Hạ kali máu (nhưng tiêu chảy kéo dài 
cũng có thể gây mất nước và điện giải) là một yếu tô' thuận lợi cho xoắn 
đỉnh. Nguy cơ tăng khi các thuốc gây hạ kali máu được phôi hợp với những 
thuốc có thể gây xoắn đỉnh khác. Xoắn đỉnh là một kiểu đặc biệt của nhịp 
thất, có thể xuất hiện từng cơn rấ t ngắn (vài giây, mệt thỉu: cảm giác ngất 
mà không mâ't ý thức).

- Xử lý: Phối hợp cần tránh. Nên thay đổi chiến lược điều trị và chọn các thuốc 
không gây xoắn đỉnh. Nếu phải giữ phối hợp này, theo dõi kali máu và nếu 
cần, bổ sung kali.

D isopyram id; quin id in  hoặc dẫn chẩt

Phân tích: Nguy cơ xoắn đỉnh do hiệp đồng tác dụng điện sinh lý, khi phối 
hợp thuốc. Hạ kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT kéo dài có từ trưóc 
(điện tâm đồ) là những yếu tô' thuận lợi cho xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh

242

I



là một kiểu đặc biệt của nhịp thất có thể xuất hiện từng cơn rất ngắn (vài 
giây, mệt thỉu: cảm giác ngất mà không mất ý thức).
Xử lý: Không nên dùng phôi hợp này. Dùng các thuốc không gây xoắn đinh. 
Nếu cần phối hợp, phải theo dõi liên tục khoảng QT và tiến hành kiểm tra 
đều đặn kali máu. Khuyên người bệnh gặp lại bác sĩ nếu thấy mệt nhọc, yéu 
cơ, co cứng cơ... (dấu hiệu báo hiệu hạ kali máu).

Macrolid

Phân tích: Tương tác chỉ được ghi nhận duy nhất với erythromycin tiêm tĩnh 
mạch trong họ macrolid. Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh khi phôi hợp hai 
thuốc. Hạ kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT kéo dài có từ trước (điện 
tâm đồ) là những yếu tô' thuận lợi cho xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là 
một kiểu đặc biệt của nhịp thất, có thể xuất hiện từng cơn rất ngắn (vài 
giây, mệt thỉu: cảm giác ngất mà không mất ý thức). Các thuốc gây hạ kali 
máu, corticoid - khoáng tạo thuận lợi cho sự xuất hiện xoắn đỉnh khi phôi 
hợp với một sô' thuốc không chông loạn nhịp (erythromycin tiêm tĩnh mạch).

- Xử lý: Không nên dùng phôi hợp này. Dùng các thuốc không gây xoắn đỉnh. 
Nếu cần phối hợp, phải theo dõi liên tục khoảng QT và tiến hành kiểm tra 
đều đặn kali máu. Khuyên ngưòi bệnh gặp lại bác sĩ nếu thây mệt nhọc, yếu 
cơ, co cứng cơ... (dấu hiệu báo hiệu hạ kali máu).

Tiong tác cần thận trọng: mức độ 2
Am photericin B

Phăn tích: Tác dụng hạ kali máu tăng lên với amphotericin B dạng tiêm. 
Amphotericin B rất ít được hấp thu khi uô'ng hoặc dùng tại chỗ, trong các 
điều kiện bình thường.

- Xử lý: Theo dõi kali máu. Đánh giá các nguy cơ tương tác tuỳ thuộc đường 
dùng amphotericin B.

Steroid đồng hoá alkyl hoá ở C17

Phăn tích: Dùng đồng thời hai thuốc có thể làm tăng nguy cơ xuâ't hiện phù. 
Tương tác kiểu dược lực.
Xử lý: Cân nhắc sự cần thiết phải kê đơn phốỉ hợp hai thuốc và, nếu cần 
điều chỉnh liều và theo dõi ion đồ. Chú ý đến việc sử dụng “lén lút” các 
steroid đồng hoá (các vận động viên thể thao).

Clonidin hoặc thuốc tương tự; diazoxyd; guaneth id in  hoặc thuốc tương 
t í;  reserpin; thuốc giản  m ạch ch ốn g tăng huyết áp; thuốc lợi t iểu  giữ  
kali; thu ôc ức ch ế  enzym  ch u yển  dạng angiotensin

Phăn tích: Hiệu lực của thuốc chống tăng huyết áp bị giảm, có lẽ do tác dụng 
giữ natri của các steroid.
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x ử  lý: Nếu cần phôi hợp, phả’ tăng cường theo dõi huyết áp trong và khi 
ngừng điều trị bằng một trong hai thuốc. Tiến hành điều chỉnh liều, nếu 
cần. Nhấn mạnh về kế hoạch dùng thuốc và sự tuân thủ. Đặc biệt cẩn thận 
khi dùng ở người bệnh cao tuoi.

A sparaginase

Phân tích: Tăng tác dụng làm tăng glucose máu và tăng nguy cơ viêm dây 
thần kinh ngoại biên và rôì loạn tạo hồng cầu.
X ử lý: Phối hợp thuốc phải được các nhà chuyên khoa quản lý tại bệnh viện. 
Độc tính sẽ thấp hơn nếu asparaginase được dùng sau các corticoid, chứ 
không phải là dùng trước hoặc cùng.

Barbituric; carbam azepin; phenytoin; prim idon hoặc dẫn chất; rifam picin

Phân tích: Tăng dị hoá các corticoid - khoáng bởi các thuốc cảm ứng enzym. 
Cảm ứng enzym chỉ thể hiện 1 0 - 1 2  ngày sau khi bắt đầu điểu trị.
X ử lý: Cảm ứng enzym không phải là một hiện tượng tức thời. Điều trị bằng 
một thuốc gây cảm ứng enzym trung hoặc dài hạn phải chú ý đến nguy cơ 
giảm tác dụng điều trị của corticoid - khoáng. Điều chình liều của corticoid - 
khoáng trong khi điều trị và sau khi ngừng điều trị chất cảm ứng.

B retylium

- Phăn tích: Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh khi phối hợp các thuốc này. Hạ kali 
máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài có từ trước (điện tâm đồ) là những 
yếu tô' thuận lợi cho xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một kiểu đặc biệt của 
nhịp thất, có thể xuất hiện từng cơn rất ngắn (vài giây, mệt thỉu: cảm giác 
ngất mà không mất ý thức).
X ử lý: Nếu cần phôi hợp, phải phòng ngừa hạ kali máu bằng cách tảng 
cưòng sự theo dõi và giám sát điện tâm đồ. Trường hợp xuất hiện xoắn đinh, 
không dùng thuốc chống loạn nhịp. Khuyên ngưòi bệnh gặp lại thầy thuôc, 
nếu thấy mệt nhọc, yếu cơ, thậm chí chuột rút.

Cura các loại

Phân tích: Nguy cơ tăng chẹn thần kinh-cơ do hạ kali máu, nhất là với các 
loại cura không khử cực.
X ử lý: Cần định lượng kali máu trước khi dùng loại cura không khử cực.

Lợi tiểu  gây thải kali; íurosem id  h oặc th u ốc tương tự; glucocorticoid; 
te tracosactid

Phân tích: Phối hợp hai thuốc gây hạ kali máu dẫn đến tăng nguy cơ hạ kali 
máu và nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh.
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- x ử  lý: Theo dõi kali máu và hiệu chỉnh, nếu cần, bằng các muối kali. Hạ ka) 
máu thể hiện lâm sàng qua mệt nhọc, thậm chí chuột rú t và đôi khi loại 
nhịp tim. Chú ý đến sự mất nước quá mức (khi cô’ gắng thể lực hoặc nón,' 
nhiều hoặc tiêu chảy khó chữa) làm nặng thêm nữa sự mất kali. Khi cần 
khuyên bổ sung nhất thời kali (chuôi, mận hoặc muối kali...).

G lycosid trỢ tim

Phân tích: Các corticoid dùng dài ngày gây hạ kali máu, dẫn đến yếu cơ, c< 
thể iàm tăng độc tính của digitalis. Các glycosid trợ tim ức chê NaVK* 
ATPase liên quan đến chuyển vận ion natri và kali qua màng tế  bào cơ tim 
Cơ chế tác dụng chính xác còn chưa biết rõ hoàn toàn. Hạ kali máu nặn{ 
(< 3 mEq/lít) có thể gây ngoại tâm thu thất hoặc nhĩ và nhịp nhanh thấ' 
hoặc nhĩ và cả rô'i loạn nặng về dẫn truyền nhĩ - thất. Ở người bệnh sử dụn( 
digitalis, các rối loạn tương tự xuất hiện cả khi kali máu hạ ít hơn.
Xử lý: Trưóc khi bắt đầu điều trị đồng thòi hai thuốc này, cần phải địrứ 
lượng kali trong huyết thanh, hiệu chỉnh hạ kali máu nếu có và theo dõi đêi 
đặn kali máu. v ề  lâm sàng, hạ kali máu có thể bắt đầu bằng yếu cơ, co cứn{ 
cơ và cho những triệu chứng nặng hơn, thí dụ loạn nhịp và liệt hô hấp. Phả 
để phòng các trường hợp hạ kali máu do ra mồ hôi quá mức và tiêu chảy khí 
chữa và dai dắng.

Thuôc nhuận tràng k ích  th ích

Phân tích: Phối hợp hai thuốc gây hạ kali máu dẫn đến tăng nguy cơ hạ kal 
máu nhất là khi dùng thuốc nhuận tràng dài ngày.
Xử lý: Theo dõi kali máu và hiệu chỉnh, nếu cần, dùng cốc muối kali. Hạ kal 
máu thể hiện trên lâm sàng bằng mệt nhọc, yếu cơ thậm chí chuột rú t và đô 
khi loạn nhịp tim. Chú ý đến sự mất nước quá mức (khi gắng sức hoặc kh 
nóng nhiều hoặc tiêu chảy khó chữa) làm tăng hơn nữa sự mất kali. Khi cần 
khuyên bổ sung nhất thòi kali (chuối, mận hoặc muối kali).

Tương tác cần theo dõi: mức độ 1 
G luthetim id hoặc thu ôc tương tự

Phăn tích: Aminogluthetimid là chất cảm ứng enzym. Thuốc cảm ứng 
chuyên hoá mạnh dexamethason (trừ hydrocortison), làm giảm tác dụng của 
chất này.

- Xử lý: Lưu ý tương tác dược động học này tuỳ theo mục tiêu điểu trị. cần  tính 
đến thòi gian điểu trị bằng corticoid. Sự cảm ứng enzym chỉ thể hiện dần dần 
sau nhiều ngày điều trị. Tương tác chỉ được mô tả vổi dexamethason.

M ethyldopa

Phân tích'. Tác dụng chống tăng huyết áp có thể bị giảm do các corticoid- 
khoáng giữ nưóc và muối.
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- x ử  lý: Điều chỉnh liều lượng trong và sau khi điều trị bằng corticoid. Thông 
tin cho người bệnh để tăng cường tự theo dõi trong điều trị với corticoid. 
Khuyên có kê' hoạch dùng thuốc đều đặn trong thòi gian điều trị. Khuyên 
người bệnh gặp lại bác sĩ khi thấy những biến đổi quan trọng về huyết ốp.

CYCLOPHOSPHAMID HOẶC THUỐC TƯƠNG Tự
Thuốc chống ung thư, kìm tẽ bào, alkyl hoá 

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

CYCLOPHOSHAMID bột pha tiêm 500 mg; 1000 mg 

Endoxan bột pha tiêm 500 mg; 1000 mg

IFOSFAMID bột pha tiêm 1 g; 2 g

Holoxan bột pha tiêm 1 g; 2 g

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC
Người kê đơn dùng những thuốc này cho ngưòi bệnh phải là các thầy thuôc 

chuyên khoa. Vì vậy, các chông chì định phải được cân nhắc, tuỳ theo tình trạng 
ngưòi bệnh và phải được các chuyên gia đánh giá.

TƯƠNG TÁC THUỐC 
Cún nhác nguy co/ lọl ích: múc dộ 3
Chất ức ch ế HMG - CoA reductase

Phăn tích: Dùng đồng thòi với các thuốc ức chế miễn dịch làm tăng nguy cơ 
xuất hiện tiêu cơ vân và suy thận.

- Xử lý. Mặc dầu các trường hợp được thông báo chỉ liên quan đến lovastatin, 
nguy cơ tiềm tàng vẫn có cả với simvastatin và pravastatin. Phôi hợp cần 
tránh.

V accin sống giảm  dộc lực rn,

- Phân tích: Nguy cơ phát triển nhiễm khuẩn tương ứng với vaccin, do tác 
dụng ức chế miễn dịch của thuốc phối hợp.

- Xử lý: Khoảng cách cần tôn trọng giữa 2 thuốc là từ 3 tháng đến 1 năm và 
tuỳ thuộc vào cường độ của sự ức chê miễn dịch.
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Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
A lopurinol hoặc dẫn chất

Phân tích: Dùng đồng thòi alopurinol vói cyclophosphamid có thể làm tăng 
tác dụng ức chế tuỷ xương, do đó tăng nguy cơ chảy máu hoặc nhiễm khuẩn.
Xử lý\ Nếu cần phôi hợp, theo dõi chặt chẽ huyết đồ.

A m p h o te ric in  B

Phân tích'. Phôi hợp amphotericin B tiêm với các chất độc với tuỷ khác bắt buộc 
phải thật thận trọng. Nguy cơ thiếu máu hoặc các rổì loạn huyết học khác.
Xử lý: Khi cần phối hợp, theo dõi cẩn thận huyết đồ và giảm liều, nếu cần.

Azathioprin; carm ustin  hoặc dẫn chất; dactinom ycin; fluoro-5-uracil; 
ganciclovir; in terferon  alpha tái tổ  hợp; levam isol; m elphalan; 
m ercaptopurin; m ethotrexat; penicilam in  hoặc thuôc tương tự; 
pentostatin; procarbazin; thiotepa; thuốc chông ung thư  các loại; vàng; 
vin cristin  hoặc thuốc tương tự

Phân tích: Nguy cơ tăng độc tính về máu do ức chê tuỷ xương, do tác dụng 
hiệp đồng, có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt.

- Xử lý: Nếu có thể, tránh phối hợp. Nếu cần phối hợp, dùng các liều thấp cho 
từng thuốc và theo dõi cẩn thận huyết đồ. Phối hợp này do các nhà chuyên 
khoa thực hiện và các phác đồ điều trị thường được xác định rõ.

Barbituric; prim idon hoặc dẫn chất

Phăn tích: Tăng độc tính của cyclophosphamid do tăng chuyển hoá thuốc 
oliành chất, chuyển hoá alkyl hoá của cyclophosphamid (cảm ứng enzym).

- Xử lý: Theo dõi chặt huyết đồ và đánh giá nguy cơ gây giảm bạch cầu của phôi 
hợp. Cần lưu ý đến thòi gian điều trị cần thiết để tương tác này không xảy ra. 
Cảm ứng enzym là một hiện tượng thể hiện dần dần (ít nhất 10 ngày).

Cisplatin hoặc dẫn chất; doxorubicin  hoặc dẫn chất

Phân tích: Phối hợp với các chất ức chế tuỷ xương khác phải được lưu ý.
- Xử lý: Đó là một điều trị được khởi đầu ở bệnh viện. Theo dõi huyết đồ và 

chức năng tim.

Colchicin hoặc dẫn chất

Phân tích: Dùng đồng thời một thuôc kìm tế  bào và một thuốc chống gút làm 
tăng hàm lượng acid uric. Ngoài ra, có sự tăng nguy cơ giảm bạch cầu và 
giảm tiểu cầu do hiệp đồng tác dụng không mong muốn của các thuốc.
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x ử  lý: Tốt nhâ't, nên tránh dùng hai thuốc cùng thời gian nếu không điểu trị 
chông gút sẽ thất bại. Nên dùng alopurinol (chất ức chế tổng hợp acid uric) 
hơn là các thuốc thải acid uric để tránh các bệnh thận.

vlozapin

Phăn tích: Nguy cơ tăng độc tính về máu do ức chế tuỷ xương, do tốc dụng 
hiệp đồng, có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt. Vối clozapin chỉ dùng đơn 
độc cũng có thể gây mất bạch cầu hạt nặng, thậm chí gây tử vong (độc tính 
miễn dịch).
Xử lý: T ránh phối hợp. Nếu cần phôi hợp, nên dùng các liều thấp của từng 
thuốc. Không có gì cho phép tiên đoán sự xuất hiện m ất bạch cầu hạt với 
clozapin. Việc theo dõi cẩn thận huyết đồ, thực hiện bình thường khi sử 
dụng một thuốc kìm tế  bào, vẫn có giá trị. Tuy nhiên ngưòi bệnh phải 
được thông báo là khi có sô't nhẹ, viêm họng và loét miệng thì phải ngừng 
điều trị.

Glycosid trỢ tim

Phăn tích: Phối hợp với thuốc kìm tế  bào dẫn đến giảm hấp thu các dẫn chất 
digitalis khoảng 50% do tổn hại niêm mạc ruột có hồi phục.
X ử lý: Theo dõi cẩn thận hàm lượng các thuốc digitalis trong huyết thanh 
trong suốt quá trình điều trị. Tăng liều của digoxin nếu cần thiết.

ỉh terleu k in  2 tá i tổ  hợp

- Phăn tích: Phối hợp hai thuốc ức chế tuỷ xương.
- Xử lý-. Interleukin chỉ có thể sử dụng ỏ cơ sỏ chuyên khoa, vì mức độ nghiêm 

trọng của bệnh. Các tương tác phải được cân nhắc, và mọi chức năng của cơ 
th ể  p h ả i  được th e o  dõ i th ư ờ n g  x u y ê n . T h e o  d õ i h u y ế t  đồ  là  b ắ t  buộc.

Phenicol

- Phân tích: Nguy c.ơ tăng độc tính về máu do ức chế tuỷ xương, do tác dụng 
hiệp đồng, có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt. Chỉ dùng đơn độc phenicol cũng 
có thể bị mất bạch cầu hạt nặng, thậm chí gây tử vong(độc tính miễn dịch).

- X ử lý: Nếu cần phối hợp, nên dùng cốc liều thấp cho mỗi thuốc. Không có gì 
cho phép tiên đoán sự xuâ't hiện mất bạch cầu hạt với các phenicol. Việc theo 
dõi cẩn thận huyết đồ, thực hiện bình thưòng khi dùng một thuôc kìm tế 
bào, vẫn có giá trị. Tuy nhiên người bệnh phải được thông báo khi có sô't 
nhẹ, viêm họng và loét miệng, th ì phải ngừng điều trị với các phenicol.

Zidovudin

Phăn tích: Phối hợp zidovudin với các thuốc độc với tuỷ xương buộc phải rất 
thận trọng. Nguy cơ thiếu máu hoặc các rô'i loạn huyết học khác.
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- x ử  lý: Kbi oần phôi hợp, nên theo dõi cẩn thận huyết đồ và nếu cần, thựí 
hiện giảm liều.

Tương tác cần theo dõi: mức độ 1
C iclosporin

Phăn tích: Phối hợp của hai thuốic có tính ức chê miễn dịch. Do sự ức chê nàj 
quá quan trọng, có thể có nguy cơ xuất hiện u lympho giả.

- Xử lý: Sự phối hợp hai chất ức chế miễn dịch này phải được suy xét và tươnj 
quan nguy cơ/ lợi ích phải được cân nhắc tuỳ theo mục tiêu điểu trị. Chỉ đượ< 
tiến hành tại cơ sỏ chuyên khoa với sự theo dõi chặt chẽ ngưòi bệnh.

CYCLOSERIN
Kliúng sinh cliông lao

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

CYCLOSERIN nang 125 mg; 250 mg
Seromycin nang Ị25 mg; 250 mg

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Tuơng tác cần theo dõi: mức độ 1
Isoniazid hoặc thuôc tương tự

P h ă n  tích . Nguy cơ tang tác dụng kliồng mong muốn của cycloserin trên hệ 
thần kinh trung ương khi hai thuốc được dùng đồng thời với nhau (ngủ gà. 
khô miệng, chóng mặt).
Xử lý: Cycloserin chỉ có sẵn ở các khoa dược bệnh viện. Tương tác này làm 
xuất hiện các tác dụng có hại khó chịu, cần  theo dõi lâm sàng người bệnh và 
tuỳ trường hợp, điều chỉnh liều của isoniazid, thậm chí có thể xem xét lại sự 
cần thiết phối hợp hai thuốc chông lao này.

Phenytoin

Phân tích: Có thể cycloserin ức chế sự chuyển hoố của phenytoin ở gan.
- Xử lý: Tương tác này phải được xác nhận và khuyên nên chú ý và kiểm tra 

hàm lượng của phenytoin. Nếu thấy có biến động, chuyển các nhận xét chơ 
Trung tâm cảnh giác thuốc của vùng.
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DANAZOL
Chất ức chế tổng hợp và giải phóng 

các gonadotrophin tuyến yên (FSH và LH)

c *CTHUÔ'c trong nhóm

DaN\zoL nang 200 mg
• Danatrol nang 200 mg

CHÚÝ KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 
-hốig chỉ định: mức độ 4

• Thời kỳ cho con bú: Do nguy cơ nam tính hoá ở trẻ sơ sinh.

-Gnnhắc nguy cơ/ lợi ích: mức độ 3
■ Thời kỳ mang thai: Do nguy cơ tác dụng nam tính hoá ở bào thai.

rhậr trọng: mức độ 2
- Suy gan: Khi suy gan nặng, có nguy cơ giảm chuyển hoá.

'ín th eo  dõi: mức độ 1
■ Đái th áo  dường: Do tác dụng tăng glucose máu của thuốc này.

Động kinh: Giảm ngưỡng gây động kinh.
- Suy tim / suy  th ậ n : Do nguy cơ giữ nước - điện giải
- Trường hợp khác: Chứng đau nửa đầu.

TUƠ̂ g TÁC THUỐC

-ân nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3
ỉỉg^anid; insulin; su lfam id  hạ g lu cose máu

• Phăn tích: Danazol làm tăng glucose máu và tăng kháng insulin.
■ X ù lý: Nếu phôi hợp, phải theo dõi chặt chẽ glucose máu. Khuyên người 

bệnh tăng cường tự theo dõi. Tiến hành điều chỉnh liều khi bắt đầu, khi 
đang và khi ngừng điều trị bằng danazol.

uong tác cần thận trọng: mức độ 2
^8rbamazepin

Phân tích: Nồng độ carbamazepin trong huyết thanh có thể tăng nhiều, dẫn 
đến tăng tác dụng dược lý và độc tính. Cơ chế: do danazol ức chế chuyển hoá 
của carbamazepin.
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x ử  lý: Nếu có thể, nên tránh phối hợp này. Khi dùng cả hai thuốc, the' (0Ị 
hàm lượng carbamazepin trong huyết thanh và quan sát những dấu hiíu /e 
độc tính ở người bệnh sau khi bắt đầu điều trị bằng danazol. ở  ngưòi >ệ*h 
đã ổn định với carbamazepin, cổ thể phải điều chỉnh liều khi bắt đầu 1-1 °lc 
khi ngừng danazol.

C iclosporin

Phăfi tích: Tăng nồng độ ciclosporin trong huyết tương cùng với nguy cờ!íiat 
hiện tác dụng độc với thận khi phối họp với danazol. Sự tăng hàm 1-íỢ'S 
trong huyết thanh này xuất hiện sau nhiều ngày điều trị. Cơ chê có thể io 
ức chê chuyển hoá của ciclosporin.

- X ử lý: Theo dõi cẩn thận hàm lượng ciclósporin, bilirubin và creatinin troỊg 
huyết thanh khi điều trị và khi ngừng danazol. Điều chỉnh liều cia 
ciclosporin hoặc danazol nếu cần thiết.

T acrolim us

Phăn tích: Tăng nồng độ tacrolimus trong huyết thanh cùng vối xuất 
run và tăng creatinin huyết thanh, có lẽ do ức chế chuyển hoá tacrolimls 
Tương tác dược động học về chuyển hoá thuốc.
Xử lý: Nên giảm liều tacrolimus và theo dõi chức năng thận qua việc địib 
lượng creatinin trong máu. Việc theo dõi nồng độ tacrolimus trong hu. 
tương được thực hiện trong và sau khi ngừng điều trị.

Thuốc uống chống đông m áu kháng v itam in  K

Phân tích: Tăng các tốc dụng chống đông do giảm tổng hợp các yếu tô’ 
máu ỏ gan. Nguy cơ chảy máu. Tương tác này chỉ được thông bát) 
warfarin (Coumadine).

- X ử lý: Nếu cần phối hợp, theo dõi thời gian prothrombin và/hoặc tỷ lệ cỉiuâ1 
hóa quốc tế lúc bắt đầu, khi đang và sau khi điều trị bằng danazol. Đ 
chỉnh liều.

DANTROLEN
Thuốc thư giãn cơ không có túc dụng cura

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

DANTROLEN nang 100 mg; lọ bột pha tiêm 20 mg

Dantrium nang 100 mg 
Dantrium lọ bột pha tiêm 20 mg



CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3
Thời kỳ m ang thai: Vì thiếu dữ liệu.
Suy tim: Dantrolen có thể gây viêm màng ngoài tim hoặc tiết dịch màng phổi.
Suy gan: Đó là thuốc độc với gan dẫn đến viêm gan tiêu tê bào, gây tử vong 
trong những điều trị dài ngày và vói liều cao. Theo dõi chặt chẽ và đều đặn 
aminotransferase (transarainase) và bilirubin. cần  tránh khi suy gan nặng.
Suy hô  hấp ; hen: Dantrolen có thể dẫn đến ức chế hô hấp có thể kèm vái 
tiết dịch màng phổi.

Tư ơ n g  t á c  t h u ố c

Phối hợp nguy hiểm: mức độ 4
Bepridil; d iltiazem ; verapam il

- Phăn tích: Các trường hợp rung thất gây chết, thấy thường xuyên ở súc vật. 
Do thận trọng, chống chỉ định phối hợp này (bepridil, diltiazem, verapamil), 
ngay cả khi ở ngưòi, tuy rằng một sô ngưòi bệnh đã dùng một vài phối hợp 
mà chưa thấy có bất lợi.

- Xử lý\ Không chuốc lấy nguy cơ nếu không bố trí mọi phương tiện để theo dõi 
và can thiệp ngay (khoa hồi sức).

Cân nhắc nguy cơ/ lợi ích: mức độ 3
Baclofen; benzam id; b enzod iazepin ; th u ôc ức c h ế  thần  kinh tru ng ương 
khác nhau

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lý.
Xử lý\ Phải tính đến nguy cơ này để điều chỉnh liều lượng của hai thuốc. 
Nghĩ đến giảm tỉnh táo ở người lái xe và người sử dụng máy móc. Khuyên 
không uô'ng rượu và không tự ý dùng các chế phẩm chứa rượu.

D ihydropyrid in

Phăn tích: Cốc trường hợp rung th ấ t gây chết, thây thường xuyên ò súc vật. 
Do thận trọng, không nên phôi hợp với các dihydropyridin, ngay cả khi ở 
người, dù rằng một sô' người bệnh đã dùng một vài phối hợp mà không thấy 
có bất lợi.
Xử lý: Không chuốc lấy nguy cơ nếu không bô' trí mọi phương tiện để theo dõi 
và can thiệp ngay (khoa hồi sức).
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Rượu

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế thần kinh trung ương dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Có thể ghi nhận vối một vài thuốc, một sô’ tác dụng tâm thân 
vận động nhất là trong tuần đầu điều trị. Tương tác dược lực học.

- Xử lý: Tốt nhất, không nên phối hợp hai thuốc, vì ngưòi kê đơn không thê 
kiểm tra được người bệnh dùng rượu. Nguy cơ an thần đặc biệt nguy hiêm 
cho người lái xe và sử dụng máy móc. Khuyên không uô’ng rượu và khônị: tự 
ý dùng các chê phẩm chứa rượu.

Tacrin

Phăn tích: Nguy cơ tăng độc tính gan.
- Xử lý: Nếu cần, tăng cường theo dõi gan. Tránh các phôi hợp có nguy cơ cho 

người cao tuổi.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
A m ineptin; carm ustin  hoặc dẫn chất; dactinom ycin; estrogen  hoặc 
thuôc tránh thai estroprogestogen ; íluvoxam in; griseofu lvin; ison ia íid  
hoặc thu ốc tương tự; m acrolid; m ercaptopurin; m ethotrexat; natri 
valproat hoặc dân chất; progabid; rifam picin; th u ốc ch ốn g nấm  dân 
xuất im idazol; vàng

Phăn tích: Phôi hợp các thuốc có tiềm năng độc với gan (hiệp đồng các tác 
dụng không mong muôn).

- X ử lý: Khi phổi hợp hai thuốc độc với gan, nên theo dõi chặt chẽ chức nống 
gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiểm, bilirubin), hoặc nếu có thể, hoãn một 
trong hai thuốc. Kiểm tra  là người bệnh không uống rượu thường xuyên, và 
không có tiền sử viêm gan virus. Những triệu chứng lâm sàng chính không 
dậc hiệu là buồn nôn, sô't, vàng da... Nếu có phôi hợp ban da, ngứa và hạch 
to, hưóng về bệnh căn do thuốc, cần  phân biệt rõ, tuỳ theo kết quả xét 
nghiệm sinh học, nguy cơ xuất hiện viêm gan tiêu tế  bào không hồi phục với 
viêm gan ứ mật có hồi phục khi ngừng điều trị.

Butyrophenon

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lực học.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc nếu cần phối bợp. 
Nghĩ đến sự giảm tỉnh táo ở người lái xe và ngưòi sử dụng máy móc. Khuyên 
không uống rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc các chế phẩm có rượu.

Carbamazepin; g lu th etim id  h oặc thu ốc tương tự; th u ôc an thần  kinh  
khác nhau

- Phân tích: Tăng tác dụng ức chế thần kinh trung ương dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lực học.
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x ử  lý\ Lưu ý nguy cơ này để điều chình liều của hai thuốc, Nghĩ đến sự giảm 
tỉnh táo â người lái xe và ngưòi sử dụng máy móc. Khuyên không uống rượu 
và không tự ý dùng thuốc hoặc các chế phẩm có rượu.

C lonidin hoặc th u ôc tương tự

Phăn tích'. Tăng tác dụng ức chế thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lý. Lưu ý là rilmenidin, với liều thường dùng, 
không làm tăng tác dụng ức chế thần kinh trung ương của những thuốc này.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điểu chỉnh liều của hai thuổc, nếu cần phối hợp 
này. Nghĩ đến giảm tỉnh táo ở người lái xe và người sử dụng máy móc. Khuyên 
không uống rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc các chế phẩm có rượu.

In terleuk in  2 tái tổ  hợp

Phăn tích'. Mục tiêu chính là điều trị ung thư biểu mô thận dạng tuyến. 
Interleukin cũng độc vói gan. Vậy là phôi hợp hai thuốc có tiềm năng độc 
với gan.

- Xử lý: Chỉ có thể tiến hành điều trị này tại cơ sỏ chuyên khoa. Khi dùng 
interleukin cần có sự theo dõi thường xuyên. Trường hợp này nên cân nhắc 
tuỳ theo tình trạng chung của ngưòi bệnh. Khi phối hợp hai thuốc độc với 
gan, cần theo dõi chặt chẽ chức năng gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, 
bilirubin), hoặc hoãn một trong hai thuốc, nếu có thê được.

N iridazol

- Phân tích: Phôĩ hợp hai thuốc độc với gan. Niridazol cũng độc cả với thần kinh. 
Nguy cơ xuất hiện co giật, rốì loạn tâm thần và độc vói gan khi phối hợp thuổó.
Xử lý: Khi phôi hợp hai thuốc độc vói gan, hoặc theo dõi chặt chẽ chức năng 
gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiém, bihrubin), hoạc, nếu có thể, hoan một 
trong hai thuốc. Kiểm tra người bệnh không uống rượu thường xuyên, không 
có tiên sử viêm gan virus. Cốc triệu chứng lâm sàng chính không đặc hiệu là 
buồn nôn, sốt, vàng da... Nếu có phối hợp ban da, ngứa và hạch to, hướng về 
bệnh căn do thuốc, cần  phân biệt rõ, tuỳ theo kết quả xét nghiệm sinh học, 
nguy cơ xuất hiện viêm gan tiêu tê bào không hồi phục vói viêm gan ứ mật 
hồi phục được khi ngừng thuốc.

P aracetam ol

Phân tích'. Phôi hợp hai thuốc có tiềm năng độc với gan, nhất là khi dùng 
paracetamol điều trị dàị ngày và trên 4-5 gam/ ngày.
Xử lý: Khi phốỉ hợp hai thuốc độc vâi gan, hoặc theo dõi chặt chẽ chức năng 
gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiểm, bilirubin) hoặc hoãn nếu có thể một 
trong hai thuốc. Kiểm tra người bệnh không uông rượu thường xuyên và 
không có tiền sử viêm gan virus. Các triệu chứng lâm sàng chính không đặc 
hiệu là buồn nôn, sô't, vàng da... Khi phối hợp nếu thấy bị ban da, ngứa, và
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hạch to thì hướng về bệnh căn do thuốc, cần  phân biệt rõ, tuỳ theo kết quả 
các test sinh học, nguy cơ xuâ't hiện viêm gan tiêu tế  bào không hồi phục với 
viêm gan ứ mật hồi phục được khi ngừng điều trị.

Tương tác cần theo dõi: mức độ 1 
Am phetam in hoặc dẩn chất

Phân tích: Tác dụng đôi khống. Có thể tăng tính hung hãn ở người nghiện 
amphetamin.

- Xử lý: Lưu ý tương tác dược lý này để xác định mục tiêu điều trị chính. 
Khuyên người bệnh gặp lại bác sĩ nếu thấy điêu trị tỏ ra không ổn định.

Thuốc chống động kinh không barb ituric

Phân tích: Tăng tốc dụng ức chế thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tốc 
dụng an thần. Tương tác dược lực.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều lượng của hai thuốc. Nghĩ đến 
giảm tỉnh táo ở người lái xe và người sử dụng máy móc. Khuyên không uống 
rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc các chế phẩm có rượu.

DAPSON
Thuốc trị phong, dẫn chất sulỊon có tác dụng 

chõng trực khuẩn Hansen

CÁC THUỐC TRONG NHÓM
DAPSON viên nén 50 mg

DDS viên nén 50 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy cơ/ lọi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú/thò i kỳ m ang  tha i: Vì thiếu dữ liệu.

Thận trọng khi dùng: mức độ 2
T hiếu  h ụ t G6PD: Kiểm tra chặt chẽ huyết học.
B ệnh về máu: Nếu giảm bạch cầu trung tính, thì ngừng điều trị.
Suy gan: Dùng liều thấp hơn và theo dõi đều đặn chức năng gan.
Suy thận: Điều chỉnh liều tuỳ theo mức độ suy thận và theo dõi đều đặn
chức năng thận.
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TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3 
Zalcitabin

Phăn tích: Có khi xuất hiện bệnh thần kinh ngoại vi.
Xử lý: Theo dõi lâm sàng qua sự xuất hiện dị cảm.

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2
D idanosin

Phăn tích: Có thể thất bại điều trị vói dapson, dẫn đến tăng nhiễm khuẩn 
(thí dụ viêm phổi do Pneumocystis carinii). Cơ chế: Dapson rấ t khó tan ỏ pH 
trung tính. Đệm citrat -  phosphat trong didanosin có thể cản trở sự hoà tan 
của dapson, làm giảm sự hấp thu dapson.
Xử lý: Uô'ng dapson trưâc didanosin từ 2 giò trở lên.

Zidovudin

Phăn tích: Tăng độc tính với tuỷ xương.
Xử lý: Kiểm tra  đều đặn huyết đồ.

DEFEROXAMIN
Tác nhân dùng để chelat hoá các cation hoá trị 3, 

chù yếu là ion sắt lỉl  và ion nhôm

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

DEFEROXAMIN MESYLAT lọ bột pha tiêm 500 mg 

Desíeral lọ bột pha tiêm 500 mg 

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chỉ định: mức độ 4
Suy thận: Suy thận nặng không thẩm phân.
T rường hợp khác: Quá mẫn với deferoxamin. Nhiễm khuẩn tiến triển 
(chông chỉ định tương đốì).

Cân nhắc nguy cơ/ lợi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Thiếu dữ liệu nên cần thận trọng.
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Thời kỳ m ang th a i: Thiếu dữ liệu ở phụ nữ, nhưng có tác dụng gây quái 
thai ở súc vật.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Tuong tác cần thận trọng: mức độ 2
Acid ascorbic

Phân tích: Dùng acid ascorbic với liều hàng ngày (trên 250mg) và 
đeferoxamin có thể làm tổn hại khả năng chelat hoá của deferoxamin và do 
đó tăng độc tính của sắt đôi với mô, đặc biệt ở tim, có thể dẫn đến mất bù 
tim.
Xử lý: Nên thận trọng ở ngưòi bệnh được điều trị với deferoxamin, đặc biệt 
với người bệnh cao tuổi và không được kê đơn vitamin c  dùng đồng thời. 
Khuyên không tự ý dùng vitamin c  khi đang điểu trị với deíeroxamin.

DESMOPRESSIN
Thuốc tương tự hormon kháng niệu tự nhiên (vasopressin)

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

DESMOPRESSIN ông tiêm 1 mcg 
Minirin ống tiêm 1 mcg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chồng chi định: mức dộ 4
Thời kỳ m ang  th a i: Nguy cơ nghiêm trọng rối loạn cân bằng nước-điện giải 
(ngộ độc nước).

Thận trọng: mức độ 2
Thời kỳ cho con bú: Desmopresson ít qua được sữa mẹ; hấp thu rấ t ít qua 
đường tiêu hoá ở trẻ đang bú.

Cần theo dỏi: mức độ 1
Trẻ em: Ở trẻ đái dầm, không uống sau khi dùng thuốc để phòng ngừa, có 
khi ngộ độc nước.
Tăng huyết áp: Nguy cơ tăng huyết áp động mạch khi dùng desm opressin  
liều cao.
Người cao tuổ i: Giảm liều, đặc biệt khi dùng thuốc bằng đường tiêm.
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T rường hợp khác: Suy thượng thận: cần phải chữa suy vỏ thượng thận 
trước khi điều trị. Bệnh Von Willebrand: theo dõi yếu tô’ VIII.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2
Carbam azepin

Phân tích: Desmopressin là chất tương tự hormon kháng niệu tự nhiên là 
vasopressin. Giảm tác dụng kháng niệu do hạ natri máu gây ra bởi 
carbamazepin.
Xử lý: Theo dõi lâm sàng và điều chỉnh liều của desmopressin tuỳ theo kết 
quả sinh học và lâm sàng.

Tuong tác cổn theo dõi: mức độ 1 
Fibrat; in dom etacin  h oặc dẫn chất

- Phăn tích-. Tăng tác dụng kháng niệu.
- X ử lý: Theo dõi lâm sàng và điều chỉnh liều của desmopressin tuỳ theo kết 

quả sinh học và lâm sàng.

Sulfam iđ làm  hạ g ỉu cose m áu

Phăn tích: Tác dụng chưa sáng tỏ. Giảm tác dụng kháng niệu nhận thấy vỏi 
glibenclamid; tăng tốc dụng nhận thấy với chlorpropamid.

- X ử lý : Theo dõi lâm sàng và điều chỉnh liều của desmopressin tuỳ theo kết 
quả sinh học và lâm sàng.

DEXTRAN
Chất thay thê huyết tương dùng trong các trạng thái sốc chảy máu 

do chấn thương hoặc do nhiễm độc vì nhiễm khuẩn

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

DEXTRAN dung dịch 10% Dextran 40.000
Rheomacrodex dung dịch 10% Dextran 40.000

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cỡn nhắc nguy co/ lại ích: mức dộ 3
Thời kỳ m ang  th a i: Không được dùng để dự phòng giảm đau lúc đẻ hoặc 
gây tê ngoài màng cứng, do có nguy cơ tử vong hoặc di chứng thần kinh 
nặng cho trẻ sơ sinh.
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Trường hợp khác: Quá tải tuần hoàn, giảm đông máu, quá mẫn với thuốc 
trong họ, tăng thể tích máu.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân nhắc nguy cơ/ lợi ích: mức độ 3
Heparin; ticlop id in

Phăn tích'. Dextran là chất ức chế tiểu cầu. Vâi các thuốc có tính chất chống 
đông và chống kết tập tiểu cầu, phải tránh hoặc kiểm soát thậ t tô't nguy cơ 
chảy máu.
Xử lý: Khuyên không nên phốỉ hợp những thuôc này với nhau do khó quản 
lý sự giảm đông máu mong muôn, và nguy cơ chảy máu đi kèm.

Tương tác cần theo dõi: mức độ 1 
Pentoxyfylin; thuốc tiêu  h uyết khôi

Phán tích: Dextran là chất ức chế tiểu cầu. Với những thuổíc có tính chống 
đông và chôYig kết tập tiểu cầu, phải tránh hoặc kiểm soát thật tô't nguy cơ 
chảy máu.
X ử lý: Khuyên không nên phối hợp những thuốc này với nhau, do khó quản 
lý tô't sự giảm đông máu mong muốn, và nguy cơ chảy máu đi kèm.

DEXTROPROPOXYPHEN
Thuốc giảm đau

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

DEXTROPROPOXYPHEN nang (150 mg dextropropoxyphen)
Antalvic nang (150 mg dextropropoxyphen)
Di-antalvic nang 30mg phối hợp với 400mg paracetamol

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chì định: mức độ 4
Trầm cảm: cần  tránh ở người bệnh có xu hướng tự vẫn
Thời kỳ mang thai: Khuyên không dùng khi thai đến kỳ hạn (nguy cơ cai 
nghiện ở trẻ sơ sinh).

Côn nhắc nguy cơ/ lọi ích: mức dộ 3
Thôi kỳ cho con bú: Do thiếu dữ liệu.
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T rẻ em: Chống chỉ định dùng dextropropoxyphen ở trẻ em dưói 15 tuổi.
Suy th ận : do chuyển hoá của thuốc.

Thận trọng: mức độ 2
Ăn uống; rượu: Tránh các đồ uống có rượu.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4
Ritonavir

Phân tích'. Ritonavir có ái lực mạnh vói isoenzym 3A4 của cốc cytochrom P450, 
bằng cơ chế cạnh tranh, làm giảm chuyển hoá của những thuốc được chuyển 
hoá mạnh bởi cytochrom P450. Như vậy có sự tăng nồng độ của những thuốc 
này trong huyết tương và nguy cơ tăng độc tính. Nguy cơ ức chê hô hấp 
mạnh (mô tả với dextropropoxyphen: Antalvic). Tương tốc dược động học về 
chuyển hoá thuốc.

- Xử lý: Không kê đơn phối hợp này.

Cân nhắc nguy ca/ lợi ích: mức độ 3
Barbituric; Auoxetin; gen th etim id  hoặc thu ốc tương tự; m edifoxam in; 
phenothiazin; prim idon h oặc dẫn chất; th u ốc an thần  kinh các loại; 
thuốc ức ch ế  MAO không chọn  lọc

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lực học.
X ử  lý: L ư u  ỳ  n g u y  co n à y  d ể  đ iều  c h ỉn h  liề u  c ủ a  h a i  th u ố c . N g h ĩ đ ế n  g iảm  
tình táo ỏ ngưòi lái xe và người sử dụng máy móc. Khuyên không uô'ng rượu 
và không tự ý dùng thuôc hoặc chê phẩm có rượu.

B enzodiazepin

Phản tích: Tăng tác dụng ức chế thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lực học.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chình liều của hai thuốc, nếu cần phải phối 
hợp. Nghĩ đến giảm tỉnh táo ở người lái xe và ngưòi sử dụng máy móc. 
Khuyên không nên uống rượu và không tự ý dùng thuốc và chế phẩm có 
rượu.

Rượu
Phăn tích: Tàng tốc dụng ức chế thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Có thể ghi nhận với một vài sản phẩm, một sô' tác dụng tâm 
thần vận động, nhất là trong tuần đầu điểu trị. Tương tác dược lực học.
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x ử  lý: Tốt nhất, không phôi hợp hai thuốc, vì ngưòi kê đơn không thể lúc nào 
cũng kiểm soát được người bệnh uô'ng rượu. Nguy cơ an thần nguy hiểm 
nhất ở ngưòi lái xe và người sử dụng máy móc.' Khuyên không uông rượu và 
không tự ý dùng thuốc hoặc chế phẩm có rượu.

Tuơng tác cần thận trọng: mức độ 2
Baclofen; benzam id; butyrophenon; carbam at h oặc th u ốc tương tự; 
carbam azepin; thu ốc ch ốn g động k inh không barbituric; thu ốc ức ch ế  
h ệ  th ẩ n  k in h  t r u n g  ươ ng  các  loạ i

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lực học.
Xử lý: Lưu ý tương tác này để điều chỉnh liều của hai thuốc, nếu cần phối 
hợp này. Nghĩ đến giảm tỉnh táo ở ngưòi lái xe và người sử dụng máy móc. 
Khuyên không uô'ng rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc các chê phẩm 
có rượu.

Bepridil; brom ocriptin  hoặc th u ốc tương tự; ch ất ức c h ế  m en chuyển; 
diazoxyd; d ihydropyridin; d iltiazem ; levodopa; lid oca in  và th u ốc tương  
tự; m ethyldopa; q u in id in  hoặc dẫn chất; sotalol; th u ốc ch ẹn  beta; thuốc  
lợi tiểu  giữ  kali; thu ốc lợi t iểu  giảm  kali máu; th u ốc giãn  m ạch chống  
tăng huyết áp.

Phăn tích: Tác dụng hạ huyết ốp nhẹ của dextropropoxyphen, cùng với các 
thuốc hạ huyết áp khốc, có tăng tác dụng hạ huyết áp và tăng nguy cơ hạ 
huyết áp tư thê đứng.

- Xử lý: Phải theo dõi huyết áp trong khi phối hợp hai thuốc (trong khi điều 
trị và sau khi ngừng một trong hai thuốc). Tuỳ theo thuốc dùng hạ huyết áp 
có thể nặng hay nhẹ. Nếu thấy chóng mặt khi bắt đầu điều trị, khuyên 
người bệnh gặp lại bác sĩ điều trị để điểu chỉnh liều của một hoặc hai thuốc 
tuỳ theo tình hình.

C lonidin hoặc th u ốc tương tự

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lực. Lưu ý là rilmenidin, ở liều thông thưòng, 
không làm tăng tác dụng ức chế thần kinh trung ương của những thuổc này.

- X ử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc, nếu cần phối hợp 
này. Nghĩ đến giảm tỉnh táo ở người lái xe và ngưòi sử dụng máy móc. Khuyên 
không uống rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc các chế phẩm có rượu.

Thuốc ức ch ế  MAO typ B

Phân tích: Sự ức chế đặc hiệu monoamin oxydase typ B dẫn đến kéo dài tác 
dụng của levodopa, điều đó giải thích sự cùng kê đơn với chất này. Các tương
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tác như vậy cũng chính là các tương tác của levodopa và người đọc nên xem 
ở họ thuốc này.
Xử lý. Không nên dùng phối hợp này, vì tinh đến nguy cơ thất bại điều trị. 

V icotin

Phân tích: Nicotin có tính cảm ứng enzym, nên có thể kích thích chuyển hoá 
của một sô' thuốc và dẫn đến giảm tác dụng điều trị.

- Xử lý: Hây thận trọng với những thuốc có phạm vi điểu trị hẹp trong khi 
điều trị thay thế nicotin và tuỳ trường hợp, nên xem lại liều lượng trong và 
sau điều trị. Nên nhớ rằng cảm ứng enzym là hiện tượng chỉ xuất hiện sau 
một sô' ngày, ngược lại với ức chế enzym là hiện tượng tức thòi.

rưong tóc cần theo dỏi: mức độ 1 
Amphetamin hoặc dẫn chất

Phăn tích: Tác dụng đôi kháng. Có thể tăng tính hung hãn ở người nghiện 
amphetamin.

- Xử lý: Lưu ý tương tác dược lực này để xác định mục tiêu điều trị chính. 
Khuyên người bệnh gặp lại thầy thuốc, nếu thấy điều trị tỏ ra không ổn định

Fluvoxam in; m ianserin; paroxetin; thuốc chống trầm  cảm ba vòng  
hoặc thuốc tương tự; thuốc kháng histam in kháng H1 an thần

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lý.

- Xử lý: Lưu ý tương tác này để điều chỉnh liều của hai thuốc. Nghĩ đến sự 
giảm tỉnh táo ở ngưòi lái xe và ngưòi sử dụng máy móc. Khuyên không uống 
ritợu vồ không tự ý dùng thuốc hoặc các chế phẩm có rượu.

M ethadon

Phăn tích'. Tăng tác dụng ức chế thần kinh trung ương kèm an thần mạnh, 
có hại đặc biệt cho người lái xe và sử dụng máy móc.

- Xử lý. Ngưòi kê đơn lưu ý sự tăng tốc dụng an thần này để cho lời khuyên 
thích hợp: tránh lái xe hoặc vận hành máy móc; báo cho người xung quanh 
biết mối nguy hiểm...

Thuốc chủ vận của m orphin

Phăn tích: Tăng các tác dụng ức chế thần kinh trung ương, ức chế hô hấp và 
hạ huyết áp. Hơn nữa, nếu có phụ thuộc thuốc, phối hợp hai thuốc này có thể 
làm tăng nguy cơ phụ thuộc.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc, nếu cần phôi hợp 
này. Nghĩ đến giảm tỉnh táo ỏ người lái xe và người sử dụng máy móc. Khuyên 
không uô'ng rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc các chế phẩm có rượu.
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- Xử lý: Nếu cần phối hợp hai thuốc, ghi nhận nguy cơ này khi gây mê và lựa 
chọn liều. Khuyên người bệnh báo cho thầy thuốc gây mê biết các thuốc 
đang dùng.

Oxaflozan; viloxazin

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lý.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc, nếu cần phối hợp 
này. Nghĩ đến sự giảm tỉnh táo ỏ người lái xe và ngưòi sử dụng máy móc. 
Khuyên không nên uống rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chế phẩm 
có rượu.

Thuôc gâ y  m ê b arb itu ric

Phân tích'. Nguy cơ tăng tác dụng ức chế thần kinh trung ương.

DIACERHEIN
Thuốc có tính chất chống viêm, ca chế tác dụng chưa rõ, 

nhưng khác với các thuốc cliông viêm không steroid

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

D1ACEREIN nang 50 mg
Artrodar nang 50 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chì định: mức độ 4
- Thời kỳ cho con bú: Các dẫn xuất anthraquinon bài tiết được vào sữa mẹ. 

T rẻ em: Do thiếu dữ liệu, chống chỉ định cho trẻ em dưới 15 tuổi.

- Thời kỳ mang thai: Các dị tậ t ỏ thai đã được mô tả ở súc vật. Không dùng 
thuốc trong những tháng đầu thai kỳ vì còn thiếu dữ liệu.

Suy gan: Tính đến chuyển hoá của thuốc, chống chỉ định dùng trong suy 
gan nặng.

Cân nhắc nguy co/ lại ích: mức độ 3
Suy thận: Liều phải giảm xuông một nửa ỏ ngưòi suy thận nặng (độ thanh 
lọc creatinin <30mL/phút).
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TƯƠNG TÁC THUỐC

Tương tác cần theo dõi: mức độ 1
Thuốc kháng acid uống hoặc than hoạt

Phăn tích: Giảm hấp thu diacerhein, có thể dẫn đến giảm tác dụng điểu trị.
- Xử lý: Khuyên người bệnh uôYig mỗi thuốc cách nhau ít nhất 2 giờ.

DIAZ0XID
Thuốc chống tăng huyết áp và gây tăng glucose máu 

chi sử dụng ỏ  cơ sà  chuyên khoa

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

DIAZOXID

Hyperstat ống tiêm 15 mg/mL 

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chỉ dịnh: múc dộ 4
Tăng huyết áp: Diazoxid, ngoài tính chất làm tàng glucose máu, còn chống 
tăng huyết ốp và kháng niệu, có thể dẫn đến giữ nước và điện giải do đó ảnh 
hưởng đến điều trị chông tăng huyết áp.
S u y  m ạ c h  v à n h :  Do tá c  d ụ n g  trô n  các  sợi cớ trd n , difìzoxỉd  gây  g iã n  m ọ rh  
toàn thể kèm với giảm huyết ốp và nhịp tim nhanh phản xạ, do đó chổhg chỉ 
định dùng ở ngưòi suy mạch vành.
Trường hợp khác: Nhạy cảm với các benzothiadiazin (sulíamid lợi niệu). 
Vữa xơ động mạch.

Cân nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3
Tiểu đường: Diazoxid gây tăng glucose máu. Ngoài ra, thuốc còn làm giảm 
tiết insulin ở các tế  bào beta đảo Langerhans. Tăng glucose máu kèm theo 
tăng acid lactic máu và hao hụt glycogen gan.
Thời kỳ m ang thai: Không nên dùng trong 3 tháng đầu của thai kỳ.

Thộn trọng: mức độ 2
Suy thận : Do tính chất kháng niệu (giảm bài niệu và bài xuất điện giải).
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TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân nhắc nguy ca/ lọi ích: mức độ 3 
Biguanid

Phăn tích: Diazoxid là thuốc chông tăng huyết áp khẩn cấp dùng tiêm tĩnh 
mạch (giãn tiểu động mạch và giảm sức cản ngoại vi). Thuốc gây tăng 
glucose máu và được sử dụng để điểu trị một sô' trường hợp giảm glucose 
máu. Đối kháng dược lý trên sự điểu hoà glucose máu. Có thể dùng phối hợp 
để hiệu chình quá liều diazoxid.
Xử lý: Việc sử dụng tuỳ thuộc mục tiêu điêu trị. Có thể phôi hợp để chữa quá 
liều diazoxid. Diazoxid được dùng chủ yếu ỏ cơ sở bệnh viện làm thuôc chống 
tăng huyết áp khẩn cấp hoặc để hiệu chỉnh một số thuốc hạ glucose máu.

Phenytoin

Phân tích: Hàm lượng phenytoin trong huyết thanh có thê giảm, dẫn đến 
giảm tác dụng chông co giật của thuốc này. Cơ chế chưa rõ. Tuy nhiên, có 
thế diazoxid làm tăng chuyển hoá của phenytoin.

- Xử lý: Theo dõi hàm lượng của phenytoin trong huyết thanh và theo dõi 
người bệnh về sự giảm tác dụng hoặc tăng độc tính của phenytoin khi đưa 
thêm hoặc rú t bỏ diazoxid trong phác đồ điều trị. Điều chỉnh liều của 
phenytoin theo nhu cầu.

Tiơng tác cần thận trọng: mức độ 2
A íiphetam in  hoặc dẫn chất

Phăn tích. Araplietamin là thuốc cường giao cảm trực tiếp, nên cang có thể 
làm tăng huyết áp. Phôi hợp với các thuốc chống tăng huyết áp dẫn đến tác 
dụng đối kháng và rấ t khó đạt cân bằng huyết áp.

- Xử lý: Ở người bệnh tăng huyết áp, nên tránh kê đơn các amphetamin.

Chất chủ vận m orphin

Phân tích: Tăng tác dụng làm hạ huyết áp và tăng nguy cơ hạ huyết áp tư 
thê đứng.
Xử lý: Theo dõi huyết áp trong khi phối hợp hai thuốc. Tuỳ theo thuốc, giảm 
huyết áp có thể nhiều hay ít. Tuỳ tình hình, điều chỉnh liều của một hoặc 
hai thuốc. Xây dựng một kê hoạch dùng thuốc đều đặn. Khuyên người bệnh 
nếu thấy chóng mặt khi bắt đầu điều trị, gặp lại bác sĩ điều trị để tuỳ trường 
hợp, điều chỉnh liều của một hoặc hai thuốc. Tăng cường theo dõi ỏ ngưòi cao 
tuổi (nguy cơ ngã) và khuyên họ khi ở tư thê nằm hoặc ngồi mà chuyển sang 
tư thế đứng thì phải từ từ.
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Clonidin hoặc thuốc tương tự; m ethyldopa; thuốc giản m ạch chông  
tăng huyết áp; thuốc lợi n iệu  giữ  kali

Phân tích. Phôi hợp hai chất chông tăng huyết áp.
Xừ lý: Diazoxid gây tăng glucose máu, nên cảnh giác khi phối hợp hai thuốc 
tuỳ theo mục tiêu điều trị chính cần đạt. Nếu cần phôi hợp, phải theo dõi 
huyết áp đều đặn.

Clozapin

Phân tích: Nguy cơ tăng tác dụng làm hạ huyết áp .
- Xử lý: Theo dõi huyết áp và điều chỉnh liều của thuốc chông tăng huyết áp 

chính đã lựa chọn trong và sau khi ngừng điều trị với clozapin. Thận trọng, 
đặc biệt ở người bệnh cao tuổi.

Colchicin hoặc dẫn chất

Phân tích: Tăng acid uric máu và làm giảm tác dụng điểu trị chông gút.
Xử lý: Nên tránh phối hợp hai thuốc trong cùng thòi gian, nếu không thì 
điểu trị chông gút sẽ thất bại.

D extropropoxyphen

Phân tích: Do dextropropoxyphen làm giảm huyết áp nhẹ, nên khi kết hợp 
với các thuốc giảm huyết ốp khác, có thể tăng tốc dụng làm giảm huyết áp 
và tăng nguy cơ hạ huyết áp tư thế đứng.
X ử lý: Phải theo dõi huyết áp trong khi phối hợp hai thuốc (trong khi điểu 
trị và sau khi ngừng một trong hai thuôc), Tuỳ theo thuốc, giảm huyết áp có 
thể nặng nhiều hay ít. Tuỳ trường hợp, điều chỉnh liều của một hoặc hai 
thuôc. Xây dựng một kẽ hoạch dùng thuốc dểu dạn. Khuyẽn người bệnh nếu 
bị chóng mặt khi bắt đầu điểu trị, nên gặp lại bác sĩ điểu trị để tuỳ tình 
Hình, điểu chỉnh liều của một hoặc hai thuốc. Tăng cường theo dõi ở người 
bệnh cao tuổi (nguy cơ ngã) và khuyên họ, khi ở tư thế nằm hoặc ngồi mà 
chuyển sang tư thế đứng thì phải từ từ.

Insulin; sulfam id hạ g lu cose máu

Phăn tích: Tương tác dược lực giữa một thuốc gây hạ glucose máu và một 
thuốc gây tăng glucose máu. Đốì kháng dược lý.

- X ử  lý: Trong trưòng hợp tiểu đường chưa được cân bằng vể glucose máu, 
phối hợp này là chông chì định. Việc dùng diazoxid thường chì thực hiện tại 
cơ sở chuyên khoa có khả năng theo dõi liên tục.

M ineralocorticoid  (corticoid  - khoáng)

Phăn tích'. Hiệu quả của thuốc chông tăng huyết áp bị giảm, có lẽ do các 
steroid gây giữ natri.
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- x ử  lý: Nếu cần phối hợp, tăng cưòng theo dõi huyết áp trong và sau khi 
ngừng điều trị bằng một trong hai thuốc. Điều chỉnh liều, tuỳ theo tình 
hình. Nhấn mạnh vê kế hoạch dùng thuốc và sự tuân thủ kê hoạch. Đặc biệt 
cảnh giác khi dùng với người bệnh cao tuổi.

Ptienothiazin

Phăn tích: Tác dụng tăng glucose máu của diazoxid có thể tăng. Không rõ tác 
dụng này tồn tại bao lâu một khi đã ngừng cho promazin. Cơ chế chưa rõ.
Xử lý: Nên theo dõi thường xuyên nồng độ glucose trong máu nếu dùng phôi 
hợp hai thuôc này. Nếu có thể, dùng một phenothiazin khác ít tiêm năng gây 
tăng glucose máu hơn thay cho promazin.

P :ocarbazin; thuôc ức c h ế  MAO k hôn g chọn lọc

Phân tích: Dùng đồng thời hai thuổc có thể dẫn đến biến động lớn về huyêt áp.
Xử lý: ít khi sử dụng cốc thuốc ức chế MAO, tương tác thì nhiều nhưng việc 
kê đơn thì hiếm, nên có ít các nhận xét về cảnh giác thuốc. Tuy nhiên cần 
tôn trọng thời hạn từ 2 đến 3 tuần sau khi ngừng dùng thuốc, mới kê đơn lại 
một thuốc ức chế MAO.

Thuốc cường giao cảm  alpha-beta

Phăn tích: Tác dụng chông tăng huyết áp có thể giảm khi dùng đồng thòi với 
các thuôc cường giao cảm.
Xử lý: Theo dõi huyết áp phải thường xuyên. Tất cả phụ thuộc vào bốì cảnh 
điều trị và dạng bào chế đã dùng. Nếu có thể, phải tránh phôi hợp đê ngăn 
ngừa nguy cơ quan trọng về thay đổi huyết áp.

Thuốc cường giao cảm  beta

Phân tích: Là tương tốc đối kháng. Các thuốc cưòng giao cảm beta gây tăng 
huyết áp, vì vậy có thể giải thích tại sao các tác dụng chốhg tăng huyêt áp co 
thể giảm khi dùng diazaxid cùng với các thuốc cường giao cảm.

- Xử lý: Theo dõi đều đặn huyết áp. Thông báo cho người bệnh vể nguy cơ biến 
đổi huyết áp. Xây dựng một kế hoạch dùng thuổc đều đặn và lưu ý đên dạng 
thuốc đã dùng để đánh giá mức độ biến đổi huyết áp (dùng các thuốc cưòng 
giao cảm beta trong hen hoặc trong đe doạ đẻ non).

Tauốc lợi tiểu  giảm  kali; íu rosem id  hoặc th u ốc tương tự

Phân tích: Tương tác ỏ 3 khâu: 1. Tăng tác dụng làm tăng glucose máu;
2. Tăng tác dụng làm tăng acid uric máu;
3. Tăng tác dụng làm tăng huyết áp.
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- x ử  lý: Chỉ thực hiện phối hợp này tại bệnh viện. Tuỳ theo mục tiêu điều trị 
và sinh bệnh lý của ngưòi bệnh, lưu ý 3 tác dụng trên để theo dõi lâm sàng 
và sinh học thích hợp.

Thuốc uống ch ốn g đ ông m áu k hán g v itam in  K

Phân tích: Do liên kết mạnh với protein, diazoxid có thế đẩy các kháng 
vitamin K, đặc biệt là acenocoumarol (Sintrom), ra khỏi protein huyết 
tương. Nguy cơ chảy máu.

- X ử lý: Phôi hợp thưòng chỉ thực hiện ỏ cơ sở bệnh viện, cần  điều chỉnh liều 
tuỳ theo tỷ lệ chuẩn hóa quốc tê (INR) và thòi gian prothrombin. cần  tăng 
cường theo dõi tỷ lệ chuẩn hóa quốc tế  (INR) hoặc thòi gian prothrombin khi 
bắt đầu, khi đang và khi kết thúc điều trị bằng diazoxid.

Tuong tác cần  theo dỏi: mức độ 1
Dẫn chất salicylat; indom etacin  hoặc dẫn chất; pyrazol; thuốc chống  
viêm  không steroid.

Phán tích: Giảm tác dụng chống tăng huyết áp; các thuốc chống viêm không 
steroid ức chê tổng hợp prostaglandin ỏ thận là chất có tác dụng giãn mạch và/ 
hoặc dẫn đến giữ nước và điện giải. Nguy cơ suy thận cấp ỏ ngưòi bị mất nước.

- X ử lý: Xác minh là ngưòi bệnh được tiếp nước tốt, theo dõi chức năng thận 
(độ thanh lọc creatinin), kiểm tra sự ổn định huyết ốp, đặc biệt khi bắt đầu 
điều trị. Tương tác này có thể có hậu quả trên tính toàn vẹn của chức năng 
thận và huyết áp, đặc biệt với indometacin hoặc các dẫn chất salicylat liều 
cao. Khuyên ngưòi bệnh theo dõi huyết áp đều đặn.

T huôc gây m ê b arb itu ric

Phăn tích: Dùng đồng thời thuốc chống tăng huyết áp hoặc thuôo có thể dẫn 
đến giảm huyết áp cùng với các thuốc gây mê barbituric có thê gây giảm 
huyết áp nặng.
Xử lý: Khuyên người bệnh báo cho thầy thuổc gây mê biết cốc thuốc đã dùng.

DIDANOSIN
Thuốc chống virus dãn chất của inosin, dùng trong nhiễm HỈV làm thuốc 

lựa chọn hàng đấu hoặc để phối hợp với ĩidovudin

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

DIDANOSIN viên nén 25 mg; 50 mg; 100 mg; 150 mg 
Videx viên nén 25 mg; 50 mg; 100 mg; 150 mg
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CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Cãn nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3
Thài kỳ cho con bú: Thiếu dữ liệu 
Thời kỳ m ang thai: Thiếu dữ liệu ở người.

Thận trọng: mức độ 2
T rẻ em: Thiếu dữ liệu ở trẻ em dưâi 3 tháng tuổi.
Suy gan: Theo dõi enzym gan.
Trường hỢp khác: Bệnh thần kinh ngoại vi và viêm tuỵ.

Cần theo dõi: múc độ 1
B ệnh gút: Nguy cơ xuất hiện cơn gút ở người bệnh có bẩm chất dễ mắc.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Cãn nhắc nguy cơ/ lọi ích: múc độ 3
G anciclovir

Phân tích: Tăng độc tính của didanosin (bệnh thần kinh, tiêu chảy, viêm 
tuỵ) do tăng nồng độ của thuốc này trong huyết tương. Ngoài ra, thấy có 
hiện tượng suy tuỷ ở một vài ngưòi bệnh.
Xử lý: Nếu không thể tránh được phối hợp thuốc, kiểm tra là có sự theo dõi 
huyết học, đếm sô’ lượng và công thức máu; theo dõi lâm sàng: tiêu chảy, 
bệnh thần kinh ngoại vi; theo dõi tuỵ: lipase huyết thanh.

Quinidin

Phản tích: Các muôi magnesi có trong các tá dược của dạng uống didanosin 
dẫn đến tăng hàm lượng quinidin trong huyết tương và nguy cơ quá liều.
Xử lý: Nếu không thể tránh được phôi hợp, điều chỉnh kế hoạch dùng thuôc 
hoặc xem xét lại điều trị.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
Asparaginase; azathioprin; estrogen  h oặc thu ốc tránh thai 
estroprogestogen; íurosem id  hoặc thuôc tương tự; m ethyldopa; natri 
valproat hoặc dan chất; nitrofuran; pentam idin; rượu; su líam id  kháng  
khuân; tetracyclin; thuôc lợi n iệu  thải kali.

Phăn tích'. Hiệp đồng cốc tác dụng không mong muôn: tăng nguy cơ (do 
thuốc) xuất hiện viêm tuỵ.

- Xử lý: Theo dõi lâm sàng và nếu cần, theo dõi sinh học chức năng tuỵ 
(amylase máu và nước tiểu).
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Phăn tích'. Tăng nguy cơ cốc tác dụng không mong muốn liên quan đến 
didanosin. Các thuôc kháng acid làm tăng pH dạ dày và do đó làm chậm 
giáng hoá didanosin. Tăng hấp thu và tăng cả nồng độ của didanosin trong 
huyết tương.
Xử lý: Theo dõi lâm sàng và sinh học các tốc dụng không mong muốn liên 
quan đến didanosin: theo dõi huyết học (công thức máu), theo dõi lâm sàng: 
tiêu chảy, bệnh thần kinh ngoại vi; theo dõi tuỵ: lipase huyết thanh.

C isplatin  hoặc dẫn chất

Phân tích'. Viên nén didanosin chứa một kháng acid. Có nguy cơ giảm hấp 
thu cisplatin qua đường tiêu hoá, tuỳ theo sự tăng pH dạ dày.
Xử lý: Khuyên ngưòi bệnh để cách ít nhất 2 giò giữa các lần uô'ng hai thuốc. 

Dapson

Phăn tích-. Có thể thất bại điều trị vói dapson, dẫn đến tăng nhiễm khuẩn 
(thí dụ viêm phổi do Pneum ocystis carinii). Cơ chế: Dapson rất khó tan ở pH 
trung tính. Chất đệm citrat-phosphat trong didanosin có thể cản trở sự hòa 
tan của dapson, làm giảm sự hâ'p thu thuốc này.
Xử lý: Uông dapson trước didanosin từ 2 giò trở lên.

Indinavir

Phân tích: Tác dụng điều trị của indinavir có thể giảm. Cơ chế: chất đệm 
trong didanosin có thể làm giảm sự hấp thu indinavir.
Xử lý: UôriK hai thuốc này cách nhau 1 sriò vào lúc đói.

Ison iazid  hoặc th u ôc tương tự

Phân tích: Viên nén didanosin chứa chất đệm có nguy cơ làm giảm hấp thu 
isoniazid qua đưòng tiêu hoá, tuỳ theo sự tăng pH dạ dày.

- X ử  lý: Khuyên người bệnh uống hai thuốc cách nhau ít nhất 2 giò.

L ithi

- Phân tích: Viên nén didanosin chứa chất đệm có nguy cơ làm giảm hấp thu 
lithi qua đường tiêu hoá, tuỳ theo sự tàng pH dạ dày.
Xử lý: Khuyên ngưòi bệnh uô'ng hai thuốc cách nhau ít nhất 2 giò. 

P en tam id in

Phân tích: Tăng nguy cơ xuất hiện viêm tuỵ, do hiệp đồng cốc tác dụng 
không mong muốh. Tương tác dược lực họo.

C hât k h á n g  ac id
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x ử  lý: Thường xuyên theo dõi lâm sàng, định lượng amylase trong máu. 

P henico l

Phăn tích: Viên nén didanosin chứa chất đệm, có nguy cơ làm giảm hấp thu 
các phenicol qua đưòng tiêu hoá, tuỳ theo sự tăng pH dạ dày.
Xử lý: Khuyên người bệnh ucíng hai thuôc cách nhau ít nhất 2 giờ. 

P henyto in

Phân tích'. Viên nén didanosin chứa chất đệm có nguy cơ làm giảm hấp thu 
phenytoin qua đường tiêu hoá, tuỳ theo pH dạ dày.

- Xử lý: Khuyên ngưòi bệnh uô'ng hai thuốc cách nhau ít nhất 2 giò. 

Pyrim etham in; tetracyclin

- Phân tích: Chất đệm citrat trong tá dược của dạng didanosin uổng có thể làm 
giảm hấp thu những thuốc phôĩ hợp này, dẫn đến giảm hiệu lực của chúng.

- Xử lý: UôYig những thuốc này trưâc didanosin 2 giò hoặc sau 6 giò.

Q uinolon

- Phân tích: Tác dụng dược lý của quinolon có thể giảm. Cơ chế: Các cation 
magnesi và nhôm trong chất đệm có trong viên nén didanosin làm giảm sự 
hấp thu ở đưòng tiêu hoá của các quinolon, thông qua cơ chế chelat hoá.

- Xử lý: Nếu không tránh dược việc phôi hợp thuổc, phải uô'ng quinolon ít nhát 
2 giờ trước hoặc 6 giờ sau didanosin.

Thuốc chống nấm  dẩn xu ất im idazol

Phăn tích: Tác dụng điều trị của cốc thuôc chống nấm imidazol có thê giảm. 
Cơ chê do chất đệm trong viên nén didanosin làm giảm sự hâ’p thu của cốc 
thuốc chông nấm này.

- Xử lý: Uống thuốc chống nấm imidazol ít nhất 2 giò trưởc khi uổng diđanosin. 

V incristin  hoặc thu ốc tương tự

- Phân tích: Viên nén didanosin chứa châ't đệm có nguy cơ giảm hấp thu 
vincristin qua đường tiêu hoá, tuỳ theo pH dạ dày.

- Xử lý: Khuyên ngưòi bệnh uống hai thuốc cách nhau ít nhất 2 giờ.

Tuong tác cần theo dõi: mức độ 1
Zalcitabin

- P hân tích : Tăng nguy cơ xuất hiện bệnh thần kinh ngoại biên và viêm tuỵ, 
do hiệp đồng các tác dụng không mong rnuốh. Tương tác dược lực học.
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- x ử  lý: Thường xuyên theo dõi lâm sàng, định lượng amylase máu.

Rạũtidin

Phàn tích: Tác dụng dược lý của didanosin có thể tăng, còn tác dụng của 
ranitidin có thể giảm. Cơ chế: Sự ức chế sản xuất acid dạ dày bởi ranitidin có 
thể làm tăng sinh khả dụng của didanosin.

- Xử lý: Có lẽ không phải điều chỉnh gì trong điều trị.

DIHYDROPYRIDIN (DẪN CHẤT)
Thuốc ức chế (lòng calci qua màng, 

dùng trong chứng đau thắt ngực và bệnh tăng huyết áp

CÁ: THUỐC TRONG NHÓM

AIVLODIPIN viên nén 5 mg; 10 mg; nang 5 mg 
Amlocor 5, viên nén 5 mg 
Amlocor 10, viên nén 10 mg 
Amlor nang 5 mg 
Amtim nang 5 mg 
Amlopress 5, viên nén 5 mg 
Amlopress 10, viên nén 10 mg 
Lodimax viên nén 5 mg; lOmg 
Lykamilox viẽn nén 5mg

FELODIPIN viên nén 5 mg; 10 mg; viên nén tác dụng chậm 5 mg 
Logimax viên nén tác dụng chậm 5 mg 
Plendil viên nén 5 mg 
Plendil viên nén 5 mg 
Plendil ER viên nén 10 mg

ISRaDIPIN dung dịch tiêm 1 mg/ 10 mL

Lomir dung dịch tiêm 1 mg/ 10 mL

LA(’IDIPIN viên nén 2 mg

Lacipil viên nén 2 mg
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MANIDIPIN viên nén 20 mg

Madiplot 20, viên nén 20 mg

NICARDIPIN nang 40 mg

Vasodin nang 40 mg

NÍFEDIPIN viên nén 10 mg; 20 mg; 30 mg; nang 5 mg; 10 mg

Adalat viên nén 10 mg; nang 5 rag 
Adalat LA viên nén 30 mg 
Alat nang 10 mg 
Apo-Nifed PA nang 20mg 
Calanif nang 5 mg 
Cardipin viên nén 20 mg 
Nifedipin viên nén 10 mg; 20 mg 
Niíehexal Retard nang 20mg

N1MODIPIN viên nén 30 mg; dung dịch tiêm truyền 10 mg/50 mL 

Bredin viên nén 30 mg
Nimotop dung dịch tiêm truyền 10 mg/50 mL 
Nimotop viên nén 30 mg

NISOLDIPIN viên nén 5 mg
Norvase viôn nén 5 mg; lOing 
Syscor viên nén 5 mg

NTRENDIPIN viên nén 10 mg

Baypress viên nén 10 mg 
Nidrel viên nén 10 mg; 20mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chi định: múc độ 4
Thời kỳ ch o  con bú: Các thuốc này qua được sữa mẹ.
Thời kỳ m ang thai: Nifedipin, nitrendipin, felodipin gây quái thai ở một số  
loài động vật. Nếu dùng những thuốc này, cần phải dùng cách tránh thai 
hiệu quả cho phụ nữ ở thòi kỳ sinh đẻ.
Trường hợp khác: Quá mẫn với dihydropyridin.
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TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3 
C iclosporin

Phân tích: Phối hợp niíedipin-ciclosporin được sử dụng để điều trị tăng 
huyết áp do ciclosporin gây ra, thậm chí còn bảo vệ chống nhiễm độc thận do 
ciclosporin. Nhưng các tác dụng không mong muốn của nifedipin có thể tăng 
(đỏ bừng, ban da) và tăng nguy cơ phì đại ở lợi đã được ghi nhận. Chú ý, khi 
phôi hợp với nicardipin, hàm lượng ciclosporin trong huyết thanh có thể 
tăng gấp đôi, thậm chí gấp ba. cần  có thêm các nhận xét khác đốì với các 
dihydropyridin khác.

- Xử lý: Cần tránh phối hợp. Với nicardipin, nên giảm khoảng một nửa liều 
ciclosporin và theo dõi thật cẩn thận hàm lượng ciclosporin trong huyết 
thanh và chức năng thận (độ thanh lọc creatinin). Nếu các dihydropyridin 
khác được dùng, nên theo dõi nồng độ ciclosporin trong máu, và chuyển các 
nhận xét đến trung tâm cảnh giác thuốc. Lưu ý là ciclosporin biến dộng 
mạnh giữa các cá thể người bệnh và việc theo dõi phải đều đặn.

D antrolen

- Phân tích: Các trường hợp rung thất gây tử vong đã được thấy ở súc vật. Do 
thận trọng, cần tránh phối hợp với các dihydropyridin â người bệnh.
Xử lý: Không chuốc lấy nguy cơ, nếu không bô' trí mọi phương tiện để theo 
dõi và can thiệp tức khắc (khoa hồi sức).

D iltiazem

Phân tích: Diltiazem làm tăng nồng độ của nifedipin trong huyết tương, còn 
n ife d ip in  là m  tă n g  n ồ n g  độ  c ủ a  d il t ia z o m  t ro n g  h u y ế t  tư ơ n g . T ác  d ụ n g  dược 
độc học và tác dụng độc của niíedipin hoặc của diltiazem có thể tăng. Cơ chế: 
có lẽ do giảm thanh lọc ở gan. Tương tác xảy ra nhanh.
Xử lý: Theo dõi người bệnh về tăng tác dụng phụ của niíedipin hoặc của 
diltiazem và điều chình liều nếu cần thiết.

D isopyram id; A ecain id  h oặc th u ốc tương tự; q u in id in  hoặc dẫn chất

Phăn tích: Phối hợp dihydropyridin với một vài thuôc chông loạn nhịp khác 
có thể dẫn đến nhịp tim chậm quá mức.
Xử lý: Không nên dùng những thuốc này trong vòng 48 giò trước hoặc 24 giờ 
sau khi dùng các chất đôi kháng calci có tính chất giảm lực co cơ. Nếu phải 
thực hiện phối hợp này, nên theo dõi điện tâm đồ.

R itonavir

Phăn tích: Ritonavir có ái lực cao với isoenzym 3A4 của cytochrom P450. Có 
nguy cơ cạnh tranh mạnh giữa ritonavir và các thuốc được chuyển hoá hoặc
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nghi được chuyển hoá bởi isoenzym này. Sự cạnh tranh này sẽ gây giảm 
chuyển hoá của thuốc phôi hợp với ritonavir và có nguy cơ tăng đáng kế 
nồng độ của chúng trong huyết tương. Nguy cơ hạ huyết áp và phù ngoại vi, 
đối với các dẫn chất dihydropyridin (niíedipin và nicardipin). Tương tác dược 
động học về chuyển hoá thuốc.
Xử lý: Theo dõi chặt chẽ biểu hiện nhiễm độc và giảm liều của thuốc chẹn calci.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
B arbituric

Phàn tích: Nồng độ nifedipin trong huyết thanh giảm, gây giảm hiệu lực của 
thuốc. Cơ chế: Tăng chuyển hoá của nifedipin do cảm ứng enzym.
Xử lý: Điều chỉnh liều nifedipin tuỳ theo đáp ứng. Có thể cần phải dùng 
nifedipin vối liều cao hơn.

Calci

Phân tích: Phối hợp có thể sử dụng để điều trị quá liều do thuôc chẹn calci 
và ngược lại. Tác dụng dược lý đạt được chủ yếu vái calci tiêm tĩnh mạch, 
calci uống ít có hoặc không có tác dụng. Như vậy, phối hợp thuốc làm giảm 
tác dụng của các thuốc chẹn calci.

- Xử lý: Phổi hdp này đã được dùng để kiểm soát hạ huyết áp và nhịp tim 
chậm do verapamil gây ra. Có thể dùng phôi hợp này để điều trị quá liêu do 
thuốc chẹn calci, hoặc rung tim do calci gluconat gây ra.

Clozapin

Phăn tích: Nguy cơ tăng tác dụng làm hạ huyết áp.
Xử lý: Theo dõi huyết áp động mạch và diễu chinh liểu của thuốc chống tâng 
huyết áp kê đơn ban đầu, trong và sau khi ngừng điều trị với clozapin. Thận 
trọng đặc biệt ở người bệnh cao tuổi.

D extropropoxyphen

Phân tích'. Dextropropoxyphen có tác dụng hạ huyết áp nhẹ. Với các thuôc 
hạ huyết áp khác, tăng tác dụng hạ huyết áp và tăng nguy cơ hạ huyết áp tư 
thê đứng.

- Xử lý: Cần phải theo dõi huyết áp trong khi phôi hợp (trong khi điều trị và 
sau khi ngừng một trong hai thuốc). Tuỳ thuốc đã dùng, hạ huyết áp có thê 
nặng nhẹ khác nhau. Tuỳ trường hợp, điều chỉnh liều của một hoặc cả hai 
thuốc. Xây dựng kế hoạch dùng thuốc đều đặn. Khuyên người bệnh, nếu 
thấy chóng mặt lúc đầu điều trị, gặp lại bác sĩ điều trị để tuỳ trường hợp 
điều chình liều của một hoặc hai thuốc. Tăng cường theo dõi ở ngưòi bệnh 
cao tuổi (nguy cơ ngã) và khuyên họ, khi ở tư thế nằm hoặc ngồi chuyển 
sang tư thế đứng phải từ từ.
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G lucocorticoid; in dom etacin  hoặc dẫn chất; pyrazol; salicylat; 
tetracosactid; th u ốc ch ốn g viêm  không steroid

Phăn tích: Giảm tác dụng chống tăng huyết áp; các thuốc chông viêm ức chê 
tổng hợp ở thận prostaglandin là chất gây giãn mạch và/ hoặc dẫn đến giữ 
muối và nước. Nguy cơ suy thận cấp ở người mất nước.

- Xử lý: Cần cung cấp đầy đủ nước cho người bệnh, theo dõi chức năng thận 
(độ thanh lọc creatinin). Kiểm tra  sự ổn định huyết áp động mạch, đặc biệt 
khi bắt đầu điều trị. Thận trọng đặc biệt khi phôi hợp vói indometacin hoặc 
các dẫn chất salicylat liều cao. Khuyên ngưòi bệnh tự theo dõi đều đặn 
huyết áp.

Nicorandil

- Phăn tích: Phối hợp với bất kỳ thuốc nào có tính chất chống tăng huyết áp 
(trong đó có nicorandil) có thể làm tăng nguy cơ hạ huyết áp, đôi khi dẫn đến 
choáng.

- Xử lý: Theo dõi huyết áp động mạch trong ỵà klii ngừng một trong hai thuôc. 
Chú ý đặc biệt ỏ ngưòi bệnh cao tuổi.

N itrat chống đau th ắ t ngực; phenothiazin j th u ốc an thần k inh  khác 
nhau; thu ốc chủ vận  m orphin; thu ốc chẹn  alpha; thuốc giãn  mạch 
chống tăng h uyết

Phăn tícỉi: Tằng tác dụng hạ huyết áp và tăng nguy cơ hạ huyết áp thế 
đứng.

- Xử lý. Theo dõi huyết áp trong khi phôi hợp hai thuốc. Tuỳ sản phẩm, hạ 
huyết áp có thể nặng nhiều hay ít. Tuỳ trưòng hợp, điều chỉnh liều của một 
hoặc hai thuốc. Xây dựng kế hoạch dùng thuốc đều đặn. Khuyên người bệnh 
n ế u  th ấ y  c h ó n g  m ặ t  lú c  b ắ t  đ ầ u  đ iể u  tr ị ,  n ê n  g ặ p  lạ i  b ác  aĩ đ iồ u  t r ị  đổ đ iểu  
chình liều của một hoặc hai thuốc, tuỳ theo trường hợp. Tăng cưòng theo dõi 
ở người bệnh cao tuổi (nguy cơ ngã) và khuyên họ, khi ở tư thế nằm hoặc 
ngồi mà chuyển sang tư thế đứng, phải từ từ.

Phenytoin

Phăn tích: Nồng độ phenytoin trong huyết tương có thể tăng, làm tăng nguy 
cơ độc tính. Cơ chế chưa rõ.

- Xử lý: Giám sát độc tính của phenytoin ô bệnh nhân và theo dõi nồng độ của 
phenytoin khi bắt đầu và khi ngừng niíedipin. Điều chình liều của phenytoin 
nếu cẩn thiết.

Procarbazin; thuốc ức ch ế  MAO không chọn lọc

Phăn tích: sử  dụng đồng thòi vói dihydropyridin có thể dẫn đến thay đổi 
huyết áp nhiều.
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x ử  lý: Các thuốc ức chế MAO ít được sử dụng, tương tác lại nhiều và hiếm 
được kê đơn, nên ít có các nhận xét về cảnh giác thuốc. Tuy nhiên nên thận 
trọng giữ khoảng cách từ 2 đến 3 tuần sau khi ngừng dihydropyridin trước 
khi kê đơn lại thuốc ức chế MAO.

R ifam picin

- Phăn tích: Tốc dụng điều trị của niíedipin có thể giảm. Cơ chế do chuyển hoá 
của nifedipin ở thành ruột (cytochrom p .,5 0 3 A4) có thể tăng do riíampicin.
Xử lý: Theo dõi huyết áp hoặc triệu chứng đau thắt ngực ỏ ngưòi bệnh. Điêu 
chỉnh liều của niíedipin cho phù hợp hoặc xem xét dùng một thuốc chống 
tăng huyết áp khác để thay thế.

Saquinavir

Phân tích: Do hiện tượng cạnh tranh ở khâu cytochrom P4 5 0 , saquinavir có 
thể làm giảm chuyển hoá của các dihydropyridin kèm hậu quả là tăng nồng 
độ của chúng trong huyết tương và tăng độc tính.

- Xử lý: Theo dõi chặt chẽ ngưòi bệnh về sự xuất hiện tác dụng độc.

Sotalol

Phăn tích: Tăng tác dụng hạ huyết áp. Tuy nhiên sotalol được dùng làm 
thuốc chông loạn nhịp nhiều hơn là thuốc làm hạ huyết áp. Có thể phôi hợp 
dihydropyridin và thuốc chẹn beta, với điểu kiện là chọn đúng chất 
dihydropyridin nhưng cũng phải chỉ định cho đúng (xem thuốc chẹn beta).

- Xử lý: Hiếm khi sotalol được kê đơn làm thuốc hạ huyết áp, tuy nhiên mục 
tiêu điều trị có thể là chữa cả tăng huyết áp và rối loạn nhịp. Trong trường 
hợp này, nên xây dựng kế hoạch dùng thuỗc. Lúc bắt đầu điều trị, cần đo 
đều đậu liuyết áp động mạch cho tới khi đạt cân bàng diều trị.

Tacrolim us

Phăn tích: Nồng độ tacrolimus trong máu có thể tăng, dẫn đến tăng nguy cơ 
độc tính. Cơ chế có lẽ do nifedipin ức chế chuyển hoá của tacrolimus ở gan.
Xử lý. Theo dõi chức năng thận và nồng độ tacrolimus trong máu trong khi 
dùng phôi hợp niíedipin và tacrolimus và khi ngừng nifedipin. Điểu chỉnh 
liều của tacrolimus nếu cần.

Thuốc chẹn  beta

- Phăn tích: Mặc dầu có sự tăng tác dụng hạ huyết áp, vẫn gặp phối hợp này. 
Tuy nhiên, nên cảnh giác, do có thêm tính chất giảm lực co cơ (kể cả dưới 
dạng thuốc nhỏ mắt với chất chẹn beta) ở người suy tim có kiểm soát hay 
không. Ở người suy mạch vành, giãn mạch do dihydropyridin gây nên có thể 
dẫn đến nhịp tim nhanh phản xạ vừa phải bởi thuốc chẹn beta.
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- x ử  lý. Tính đến bối cảnh sinh lý bệnh học của ngưòi bệnh. Tất cả phụ thuộc 
vào mục tiêu điều trị chính (đau thắt ngực hoặc tăng huyết áp) và thời gian 
điều trị với thuốc này hoặc thuốc kia. Có thể có thất bại trong điểu trị tăng 
huyết áp.

Thuốc chông loét kháng H2 typ cim etid in

Phân tích: Tác dụng của niíedipin có thể tăng. Cơ chế có lẽ do chuyển hoá 
của nifedipin ở gan bị giảm do cimetidin ức chế các oxydase gan (cytochrom 
P 4 5 0 )  làm nhiệm vụ chuyển hoá một sô’ thuốc. Tương tác xảy ra chậm.

- Xử lý: Theo dõi bệnh nhân về những tác dụng biến đổi của nifedipin khi bắt 
đầu, khi ngừng hoặc khi thay đổi liều của cimetidin. Điều chỉnh liều của 
niíedipin cho phù hợp.

Thuốc chống trám  cảm  ba vòng hoặc thu ốc tương tự

Phân tích: Tăng tác dụng hạ huyết áp của những thuốc này. Hạ huyết áp là 
một tác dụng không mong muôn của các thuốc chông trầm cảm ba vòng.

- Xử lý: Nếu cần phối hợp này, thì tăng cường theo dõi huyết áp, trong và khi 
ngừng điều trị với một trong hai thuốc. Điều chỉnh liều, tuỳ tình hình. Nhấn 
mạnh đến kế hoạch dùng thuốc và sự tuân thủ. Đặc biệt cảnh giác ở người 
bệnh cao tuổi.

Thuốc gây m ê bay hơi chứa halogen

Phăn tích'. Có thể gia tăng hạ huyết áp, mặc dầu cốc thuốc chẹn calci có thể 
có ích để ngăn ngừa nhịp tim nhanh trên thất, tăng huyết ốp và co thắt 
mạch vành trong khi phẫu thuật.

- X ử lý: Tương tác cần được thầy thuốc gây mê xử lý tuỳ theo các thông sô' 
th e o  dõ i ỏ th ò i đ iể m  c a n  th iệ p .

DILT1AZEM
Thuốc ức chế dòng calci qua màng, dùng trong chứng đau thắt ngực

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

DILTIAZEM viên nén 60 mg
Tildiem viên nén 60 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chỉ định: mức độ 4
Thời kỳ cho con bú: Thuốc qua được sữa mẹ.
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Thời kỳ mang thai: Diltiazem gây quái thai ở một sô’ động vật. cần  phải 
áp dụng tránh thai hiệu quả, khi điều trị bằng thuốc này.

Côn nhắc nguy co/ lọi ích mức độ 3
Suy tim: Diltiazem là chất đôi kháng calci, làm giảm lực co cơ tim. Thuốc có 
nguy cơ làm suy tim mất bù.
Trường hợp khác: Bloc nhĩ-thâ't hoặc nhịp tim chậm nặng.

Thận trọng: mức độ 2
Suy gan: Một sô' hiếm trường hợp tăng nhất thòi các transaminase đã được 
mô tả.
Người cao tuổi: Vì tác dụng làm chậm nhịp tim, cần sử dụng thận trọng 
diltiazem ỏ người cao tuổi.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4

D antrolen

Phăn tích'. Nhiều trường hợp rung thất gây chết thường xuyên được thây 
trên súc vật. Do thận trọng, chống chỉ định phôi hợp (bepridil, diltiazem, 
verapamil) và tránh phối hdp dihydropyridin, ngay cả ở một sô' ngưòi bệnh 
mà phôi hợp này cũng không thấy có tai biến nào.

• Xử lý: Không phối hợp, nếu không có phương tiện để theo dõi và can thiệp 
ngay (khoa hồi sức).

Cân nhốc nguy co/ lọi ích mũc độ 3
Amiodaron

Phăn tích'. Amiodaron có thể làm tăng chứng chậm nhịp tim do một vài thuốc 
chẹn beta, diltiazem hoặc verapamil gây ra. Rôĩ loạn nhịp xoang và bloc nhĩ - 
thất có thể xuất hiện, nhất là ỏ người bệnh có tiền sử rốì loạn nhịp xoang.

- Xử lý-. Nếu phải thực hiện phôi hợp thuốc này, cần giảm liều và theo dõi điện 
tâm đồ. Amiodaron có nửa đòi là 28 ngày, nên tác dụng của tương tác có thể 
còn thể hiện nhiều tuần sau khi ngừng điều trị.

Dihydropyridin

Phân tích: Tăng tác dụng chống loạn nhịp và tác dụng không mong muốn 
của những thuốc này. Các dihydropyridin gây nhịp tim chậm kém rõ nét hơn 
diltiazem nhiều, thậm chí còn gây nhịp tim nhanh. Tuy nhiên phối hợp hai 
thuốc sẽ dẫn đến tác dụng chậm nhịp tim rấ t rõ. Phôi hợp không hợp lý giữa 
hai thuốc thuộc cùng một nhóm.
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x ử  lý: Phối hợp cần tránh này chì có thể được thầy thuốc chuyên khoa thực 
hiện khi có phương tiện theo dõi điện tâm đồ. Thực vậy, phôi hợp các thuốc 
chông loạn nhịp thường rấ t tế  nhị, đòi hỏi phải tăng cường theo dõi lâm sàng 
và điện tâm đồ. Thông tin cho thầy thuốc không chuyên khoa tim về nguy cơ 
chậm nhịp tim quá mức, khi phôi hợp diltiazem hoặc verapamil. Nguy cơ 
loạn nhịp vâi các dihydropyridin chủ yếu được gây ra bởi chứng nhịp tim 
nhanh phản xạ của thuốc giãn mạch.

Disopyram id

Phăn tích: Diltiazem, có tính chất giảm lực co cơ (gây nhịp tim chậm), khi 
phối hợp với disopyramid, có thể dẫn đến nhịp tim chậm quá mức.

- Xử lý: Khuyên không dùng disopyramid trong vòng 48 giò trước hoặc trong 
vòng 24 giờ sau khi dùng các chất đôi kháng calci có tính châ't giảm lực co cơ. 
Nếu phải thực hiện phôi hợp này, nên theo dõi điện tâm đồ.

Tuong tác cán thộn trọng: mức độ 2
Các chất ức c h ế  HMG-CoA redu ctase

- Phăn tích: Nồng độ trong huyết tương của một số chất ức chế HMG-CoA 
reductase (như atorvastatin, lovastatin...) có thể tăng, làm tăng nguy cơ độc 
tính (thí dụ tiêu cơ vân, viêm cơ). Cơ chế có thể có sự ức chế chuyển hoá 
(CYP3A4) cua chất ức chế HMG-CoA reductase.
Xử lý: Nếu việc dùng diltiazem cùng với các thuốc trên là không tránh được, 
khuyên người bệnh phản ánh cho thầy thuốc khi cơ bị đau, nhạy cảm đau 
hoặc yếu. Pravastatin là thuốc ít tương tốc nhất, nên có thể sử dụng làm 
thuốc thay th ế  tương đối an toàn.

Calcl

Phân tích: Có thể dùng phối hợp này để điều trị quá liều thuốc chẹn calci 
hoặc ngược lại. Tốc dụng dược lý đạt được chủ yếu với calci tiêm tĩnh mạch. 
Như vậy calci tiêm tĩnh mạch làm giảm tác dụng của các thuốc chẹn calci.
X ử lý: Phối hợp này đã được sử dụng để kiểm soát hạ huyết ốp và nhịp tim 
chậm do verapamil. Có thể dùng phối hợp để điều trị quá liều thuốc chẹn 
calci, hoặc rung tim do calci gluconat gây nên. Calci uống không có hoặc ít có 
tác dụng.

C arbam azepin

P hăn tích: Nồng độ carbamazepin trong huyết thanh có thể tăng và độc tính 
của carbamazepin có thể xảy ra, tuy nhiên giả thuyết này chưa được xác 
minh.
X ử lý: Theo dõi nồng độ của carbamazepin trong huyết thanh và quan sát 
người bệnh về các dấu hiệu độc hoặc mất tác dụng của carbamazepin khi
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thêm diltiazem hoặc ngừng thuốc này trong phác đồ điều trị. cần  điều chỉnh 
liều của carbamazepin khi ngừng diltiazem.

C iclosporin

Phân tích: Tăng nồng độ ciclosporin trong huyết thanh, do một nhóm 
cytochrom p . ,5 0  bị ức chế.
Xử lý: Nếu cần phôi hợp này, theo dõi cẩn thận nồng độ ciclosporin trong 
huyết thanh  và điều chỉnh liều ciclosporin lúc đầu và lúc cuối điều trị VỚI 
diltiazem, hoặc verapamil. Lưu ý là nồng độ ciclosporin trong huyết thanh 
biến động nhiều giữa cốc cá thể bệnh nhân và sự theo dõi phải đều đặn.

C lozapin

Phăn tích: Nguy cơ tăng tác dụng làm hạ huyết áp.
Xử lý: Theo dõi huyết áp động mạch và điều chình liều của thuốc chống tăng 
huyết áp đã kê đơn ban đầu, trong và sau khi ngừng điều trị bằng clozapin. 
Cần thận trọng đặc biệt ỏ người bệnh cao tuổi.

C orticosteroid  (m ethylprednisolon)

Phân tích: Tác dụng dược lý và độc tính của methylprednisolon có thể tăng. 
Tương tác xảy ra chậm. Cơ chế do chuyển hoá của methyl prednisolọn 
(CYP3A4) có thể bị ức chế. Ngoài ra, ức chế P-glycoprotein có thể góp phân 
vào tương tác.
Xử lý: Cần theo dõi cẩn thận đáp ứng của ngưòi bệnh đôi với methyl- 
prednisolon khi phối hợp với diltiazem. Điều chỉnh liều methylprednisolon 
nếu cần.

D extropropoxyphen

Phăn tích: Dextropropoxyphen có tác dụng hạ huyết áp nhẹ. Với các thuôc 
hạ huyết áp khác, có sự tăng tác dụng làm hạ huyết áp và tăng nguy cơ hạ 
huyết áp thế  đứng.

- Xử lý: Cần theo dõi huyết áp trong khi phối hợp hai thuốc (trong và sau khi 
ngừng một trong hai thuốc). Tuỳ thuốc, hạ huyết ốp có thể nặng hay nhẹ. 
Tuỳ tình hình, điều chỉnh liều của một hoặc hai thuốc. Xây dựng kế hoạch 
dùng thuốc đều đặn. Khuyên người bệnh nếu bị chóng m ặt lúc đầu điều trị, 
nên gặp lại thầy thuốc điểu trị để nếu cần, điều chỉnh liều của một hoặc hai 
thuốc. Tăng cường theo dõi ỏ người bệnh cao tuổi (nguy cơ ngã) và khuyên 
họ khi ỏ tư thế  nằm hoặc ngồi mà chuyển sang tư thế đứng phải từ  từ.

G lycosid  trỢ tim

Phăn tích: Diltiazem có thể làm tăng nồng độ của digoxin, có thể dẫn đến 
độc tính của digoxin. Tuy nhiên, trong một sô' nghiên cứu khác không thấy
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có ánh hưởng gì đến nồng độ digoxin. Cơ chê hình như diltiazem làm giảm 
sự thanh lọc của digoxin ở thận hoặc ngoài thận.
Xử lý: Theo dõi nồng độ trong huyết thanh các digoxin ỏ bệnh nhân đang 
dùng diltiazem. Nếu thấy tăng nồng độ digoxin hoặc có dấu hiệu độc, thì có 
thê phái giảm liều digoxin.

Instlin

Phân tích: Tác dụng hạ glucose máu của insulin có thể bị giảm. Tương tác 
xảy ra nhanh. Cơ chế chừa rõ.
X ử lý: Không cần phải có thận trọng đặc biệt. Nếu nghi có tương tác, cân 
nhăc xem có cần phải tăng liều insulin. cần  theo dõi glucose máu.

Lítli

Phàn tích: Tương tác còn bàn cãi. Thông báo những trường hợp có tăng hoặc 
giam nồng độ lithi trong huyết thanh, dẫn đến độc thần kinh, biểu hiện dưới 
dạng buồn nôn, nôn, tiêu chảy, mất điều vận, run...
Xử lý\ Trước sự trái ngược này, quan trọng là theo dõi lithi máu chính xác 
khi bảt đầu, khi đang và sau khi điều trị bằng diltiazem. Chuyển các nhận 
xét đên Trung tâm cảnh giác thuốc nếu có.

Nat-i valproat hoặc dẫn chất

Phân tích: Diltiazem và verapamil là những chất ức chế một sô' cytochrom 
P 4 5 0  và có thể dẫn đến tăng nồng độ của thuốc phôi hợp trong huyết thanh và 
gây độc tính của thuôc này.
Xử lý: Lưu ý tương tác dược động học này; nên theo dõi cẩn thận nồng độ 
trong huyết thanh của thuốc có phạm vi điều trị hẹp.

N icirandil; thuốc ch en  alpha; thuốc giãn  m ach chống tăng h u yết áp; 
thuíc chủ  vận m orphin

Phăn tích'. Tăng tác dụng làm hạ huyết áp và tăng nguy cơ hạ huyết áp thế 
đứng.

Xử lý: Theo dõi huyết áp trong khi phối hợp hai thuôc. Tuỳ thuốc sử dụng, 
hạ huyết áp có thể nặng ít hay nhiều. Tuỳ trường hợp, điều chình liều của 
một hoặc hai thuốc. Xây dựng kế hoạch dùng thuốc đều đặn. Khuyên ngưòi 
bệnh nêu bị chóng mặt lúc bắt đầu điều trị, nên gặp lại thầy thuốc điều trị 
đê điêu chình liều của một hoặc hai thuổc, tuỳ theo trường hợp. Tăng cường 
theo dõi ở người bệnh cao tuổi (nguy cơ ngã) và khuyên họ, khi đang ở tư thế 
năm hoặc ngồi mà chuyển sang tư thế đứng, phải từ từ.

Pro<arbazin; thuôc ửc ch ế MAO không chọn lọc

Phăn tích: Dùng đồng thòi với diltiazem có thể dẫn đến biến đổi huyết áp 
quan trong.
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- X ử lý. Hiếm khi sử dụng các thuốc ức chế MAO, các tương tác thì nhiềi và 
các đơn thuốc lại hiếm gặp, nên có ít các nhận xét về cảnh giác thuốc. Tuy 
nhiên, nên giữ một khoảng thòi gian từ 2 đến 3 tuần sau khi nging 
diltiazem, trước khi bắt đầu kê đơn lại thuốc ức chế MAO.

Saquinavir

- Phán tích: Do cạnh tranh ỏ cytochrom P450, saquinavir có thể làm gảm 
chuyển hoá của những thuốc được chuyển hoa bởi cytochrom P4M» kè"1 11160 
hậu quả là tăng nồng độ của chúng trong huyết tương và tăng độc tinh. 
Diltiazem cũng là một trong số thuốc này.

- Xử lý: Theo dõi chặt chẽ ngưòi bệnh về sự xuất hiện tác dụng đặc.

Sotalol

- Phăn tích: Do tác dụng giảm lực co cơ rõ nét của những thuôV này, có rguy 
cơ chậm nhịp tim quá mức, bệnh nút xoang, rối loạn dẫn truyền xoanỉ và 
nhĩ thâ't và suy tim.

- X ử lý: Chỉ có thể kê đơn phối hợp thuốc nếu có thể theo dõi điện tâm đồđẽu 
đặn, đặc biệt ở người bệnh cao tuổi và ở lúc đầu điểu trị. cần chú ý khi 
ngừng hai thuốc ở ngưòi suy mạch vành.

Tacrolim us

- Phăn tích-. Nồng độ tacrolimus có thể tăng, gây tăng độc tính. Cơ chế: do 
chuyển hoá tacrolimus ỏ gan bị ức chế.

- X ử lý: Nên giảm liều tacrolimus và theo dõi chức năng thận qua việc iịnh 
lượng creatinin máu. Theo dõi nồng độ tacrolimus trong huyết tương trong 
khi điểu trị và sau khi ngừng.

T heophylin  hoặc dẫn chất

- Phân tích-. Tác dụng dược lý và độc tính của theophylin có thể tăng. Cơ chế: 
có thể do chuyển hoá của theophylin bị ức chếbỏi diltiazem.

- Xử lý: Theo dõi nồng độ của theophylin trong huyết tuơng và độc tính ỏ 
ngưòi bệnh. Điều chỉnh liều cho phù hợp.

Thuôc chẹn  beta

- Phăn tích-. Tác dụng dược lý của một sô' thuốc chẹn beta câ thể tăng. Nhịp 
tim chậm triệu chứng có thể xảy ra. Cơ chế: có thể có sự ức chế chuyển hoá 
oxy hoá của thuốc chẹn beta và hiệp đồng tác dụng dược lý.

- X ử lý: Nếu nghi có tương tác, cân nhắc giảm liều của thuốc chẹn beta. Nếu 
nhịp tim chậm, có thể phải dùng thuốc khác thay thế.
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Phân tích. Tác dụng điểu trị và tác dụng độc của diltiazem có thể tăng do 
các chất kháng histamin H2. Cơ chế: sinh khả dụng của diltiazem có thể 
tăng do giảm thoái biến khi qua gan lần đầu.
X ử lý. Giảm liều của diltiazem nếu có dấu hiệu độc tính 

Thuốc chống trầm  cảm  ba vòng h oặc th u ốc tương tự

Phân tích: Tăng tác dụng hạ huyết áp của những thuốc này. Hạ huyết áp là 
một tác dụng không mong muôn của các thuốc chống trầm cảm ba vòng.
Xử lý: Nếu cần phôi hợp này, thì tăng cưòng theo dõi huyết áp động mạch 
trong và khi ngừng điều trị một trong hai thuốc. Điều chình liều tuỳ trường 
hợp. Nhấn mạnh vê kê hoạch dùng thuốc và sự tuân thủ. Đặc biệt cảnh giác 
ở ngưòi cao tuổi.

Thuốc gây m ê b arb itu ric

Phăn tích: sử  dụng thuốc chông tăng huyết áp hoặc thuốc có thể dẫn đến 
hạ huyết áp đồng thời với các thuốc gây mê barbìturic có thể gây hạ huyết 
áp nặng.
Xử lý: Khuyên người bệnh báo cho người gây mê biết các thuốc đang dùng. 

Thuốc gây mê bay hơi chứa halogen

- Phăn tích: Có thể tảng hạ huyết áp, mặc dầu các thuốc chẹn calci có thể có 
ích để ngăn ngừa nhịp tim nhanh trên thất, tăng huyết áp và co thắt mạch 
vành trong khi phẫu thuật.

- Xử lý: Tương tác do thầy thuốc gây mê xử lý tuỳ theo các thông sô' theo dõi ở 
tliờ i đ iể m  p h ẫ u  t h u ậ t Ề

DIPYRIDAMOL
Thuốc giãn mạch vành chống kết tụ tiểu cẩu

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

DIPYRIDAMOL viên nén 150 mg 
Cleridium viên nén 150 mg

CHÚ Ý KHI CHÌ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy cơ/ lọi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú/ mang thai: Nên tránh vì còn thiếu dữ liệu.

T h uốc c h ố n g  lo é t  k h á n g  H2 ty p  c im e tid in



TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân nhắc nguy cơ/ lọi ích múc độ 3
H eparin

Phăn tích'. Phôi hợp với bất kỳ thuốc nào có tính chất chống kết tập tiểu cầu 
hoặc chông đông máu đều làm tăng nguy cơ chảy máu.
Xử lý: Tuy phỗi hợp này vẫn có thể thực hiện, nhưng buộc phải theo dõi 
bằng các thử nghiệm đông máu thích hợp (thòi gian Howell, thòi gian 
cephalin kaolin) trong và sau khi điểu trị bằng heparin. Tốt nhất là tìm một 
giải pháp điều trị khác.

T iclopid in

P hân tích: Phối hợp với bất kỳ thuốc nào có tính chất chống kết tập tiểu cầu 
hoặc chông đông máu, làm tăng nguy cơ chảy máu. Hiện nay tương tác này 
hình như không được thừa nhận, không có nhận xét lâm sàng nào xác nhận 
nguy cơ chảy máu.

- Xử lý: Tuy phối hợp này vẫn có thể thực hiện, nhưng buộc phải theo dõi chặt 
chẽ bằng những thử nghiệm đông máu thích hợp trong và sau khi điều trị 
bằng ticlopidin hoặc dipyridamol.

Thuốc uống chống đông kháng v itam in  K

Phân tích: Phối hợp với bất kỳ thuôc nào có tính chất chống kết tập tiểu cầu 
hoặc chông đông máu đều làm tăng nguy cơ chảy máu. Hiện nay, tương tác 
này hình như không được thừa nhận, không có nhận xét lâm sàng nào xác 
nhận nguy cơ chảy máu.
Xử lý: Tuy phối hợp này vẫn có thể thực hiện nhưng do thận trọng, đòi hỏi 
phải theo dõi chặt chẽ bằng các thử nghiệm đông máu thích hợp (thòi gian 
Quick, tỷ lệ chuẩn hóa quốc tế  - INR).

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2
A denosin

Phân tích: Tác dụng dược lý của adenosin có thể tăng do dipyridamol, nên 
khi tiêm nhanh adenosin cả liều có thể gây nhịp tim chậm nghiêm trọng. 
Tương tác xảy ra nhanh. Cơ chế do chuyển hoá hoặc vận chuyển adenosin có 
thể bị ức chế.

- Xử lý: Do nửa đòi của adenosin ngắn, nên không cần phải thận trọng, đặc 
biệt khi dùng adenosin để gây tác dụng giông như gắng sức trong khi làm 
hiện hình tim, cần phải giảm tốc độ truyền ban đầu. Điều chỉnh liều 
adenosin tuỳ theo đáp ứng.
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Indom etacin  hoặc dẫn chất; pyrazol; salicylat; thuốc chống v iêm  không  
steroid

Phăn tích: Phôi hợp với bất kỳ thuốc nào có tính châ't chông kết tập tiểu cầu 
hoặc chông đông máu, cũng làm tăng nguy cơ chảy máu. Hiện nay tương tác 
này hình như không được thừa nhận, không có nhận xét lâm sàng nào xác 
nhận nguy cơ chảy máu.

- Xử lý: Tuy phối hợp này vẫn có thể thực hiện, nhưng buộc phải theo dõi chạt 
chẽ bằng những thử nghiệm đông máu thích hợp trong và sau khi điểu trị 
bằng các thuốc chống viêm không steroid.

Thuốc tiêu  h uyết khôi

Phân tích'. Phối hợp với bất kỳ thuốc nào có tính chất chông kết tập tiểu cầu 
hoặc chông đông máu, cũng làm tăng nguy cơ chảy máu.
Xử lý: Nói chung, kê đơn và dùng các thuốc tiêu huyết khôi là do các thầy 
thuốc chuyên khoa (chuyên khoa tim và thầy thuôc cấp cứu) vì phạm vi điều 
trị của những thuôc này hẹp và cách dùng tế  nhị. Nếu phối hợp này cần 
thiết, buộc phải theo dõi bằng những thử nghiệm đông máu thích hợp (thời 
gian Howell và thòi gian cephalin - kaolin). Tốt nhất, nén tìm một giải pháp 
điều trị khác, nếu có thể được.

DISOPYRAMID
Thuốc chống loạn nhịp có tác dụng ổn định màng 

(nhóm la của Vaughan ■ Williams)

CÁC TH U Ố C TR O N G  NHÓM

D1SOPYRAMID nangioo mg
Rytmodan nangioo mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân  nhắc nguy co/ lợi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Disopyramid được phát hiện trong sữa mẹ, nên tránh 
cho con bú, do tính chất dược lý của thuốc.
Thời kỳ m ang  th a i: Disopyramid qua hàng rào nhau thai, người ta biết 
disopyramid có thể kích thích co tử cung.
Suy tim : Tác dụng giảm lực co cơ và do đó tác dụng gây suy giảm cơ tim của 
disopyramid tăng lên ở ngưòi suy tim, kèm theo nguy cơ truỵ tim hoặc rôĩ loạn 
nhịp nặng thêm. Chống chì định trong trường hợp bloc nhĩ-thất độ 2 và 3.
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Trường hợp khác: Kéo dài khoảng QT. Blốc nhĩ - nhất và blốc nhánh hoàn 
toàn là những chông chỉ định dùng disopyramid.

Thận trọng: mức độ 2
Glôcôm/ phì đạ i tu y ến  tiề n  liệ t/ u tuyến  tiề n  liệt: Disopyramiđ có 
những tác dụng không mong muôn kiểu atropin. Thuốc có thể dẫn đến bí 
tiểu tiện cấp ở người phì đại tuyến tiền liệt và rối loạn điều tiết trong trường 
hợp glocom.
Suy thận : Tăng độc tính vói cơ tim do chậm đào thải kèm theo nguy cơ tác 
dụng suy giảm trên tim và hạ huyết áp .
B ệnh nhược cơ: Nguy cơ rôĩ loạn nặng thêm

Cần theo dõi: mức độ 1
Người cao tuổ i: Tai biến hạ glucose máu đã được thông báo chủ yếu ở 
ngưòi cao tuổi, do đó phải theo dõi glucose máu ở nhóm người bệnh này.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4
Amiodaron; bretylium ; bepridil; vincam in

Phăn tích: Tăng nguy cơ xoắn đỉnh do hiệp đồng tác dụng: hạ kali máu, nhịp 
tim chậm và khoảng QT dài có từ trưđc (chỉ thấy trên điện tâm đồ) là những 
yếu tô' thuận lợi cho xuâ't hiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một dạng nhịp thất 
đặc biệt, có thể xuất hiện từng cơn râ't ngắn (vài giây, mệt thỉu: cảm giác 
ngất mà không mất ý thức).
Xử lý: Chống chỉ định và không được kê đơn và phát thuốc cho phối hdp có 
tiếm năng gây chết này.

Benzam id

Phân tích: Duy nhâì. sultoprid trong nhóm benzamid có thể có nguy cơ. Mọi 
thuốc giảm lực co cơ (gây nhịp tim chậm) như disopyramid đều có thể dẫn 
đến tăng nguy cơ rốì loạn nhịp thất, nhất là xoắn đỉnh, do thêm các tính 
chất điện sinh lý của sultoprid.

- Xử lý: Chông chi định và phải cấm dùng phối hợp này.

Cisaprid

Phân tích: Có thể tăng nguy cơ loạn nhịp tim đe doạ tính mạng, bao gồm 
xoắn đỉnh. Cơ chế: có thể do cộng tác dụng kéo dài khoảng QT.
Xử lý: Chống chỉ định dùng cisaprid cho bệnh nhân đang dùng thuốc chống 
loạn nhịp nhóm IA và nhóm III.
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Phân tích: Tương tác chì được mô tả với astemizol (Hismanal), một kháng 
histamin kháng H, được coi là không an thần; tăng nguy cơ xuất hiện xoắn 
đỉnh. Xoắn đỉnh là một dạng đặc biệt của nhịp thất, có thể xuất hiện từng 
cơn rất ngắn (vài giây, mệt thỉu: cảm giác ngất mà không mất ý thức), đôi 
khi tiến triển đến rung thất chết ngưòi.

- X ử lý: Chông chỉ định phối hợp. Nên chọn một kháng histamin khác không 
an thần, không gây xoắn đình (cetirizin, loratadin).

Macrolid

Phăn tích'. Tăng nguy cơ xoắn đỉnh, do hiệp đồng tác dụng, được mô tả chỉ 
riêng với erythromycin tiêm tĩnh mạch. Hạ kali máu, nhịp tim chậm và 
khoảng QT dài có từ trước (chỉ thây trên điện tâm đồ) là những yếu tô' thuận 
lợi cho xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một kiểu nhịp thất đặc biệt, có thể 
xuất hiện từng cơn rất ngắn (vài giây, mệt thỉu: cảm giác ngất mà không 
mất ý thức). Trong nhóm macrolid, chỉ có erythromycin, đặc biệt là dạng 
tiêm tĩnh mạch, có thể dẫn đến rối loạn nhịp tim (kéo dài khoảng QT, ngoại 
tâm thu thất, xoắn đỉnh, bloc nhĩ - thất).

- Xử lý: Chống chì định và không được kê đơn phối hợp có tiềm năng gây chết 
này. Ngay cả khi dùng một mình, erythromycin tiêm tĩnh mạch có thể dẫn 
đến các rôì loạn nhịp tim. Khuyên không nên tiêm nhanh cả liều, mà truyền 
tĩnh mạch liên tục hoặc chia nhỏ, thòi gian truyền mỗi lần ít nhất 60 phút.

Q uinidin hoặc dẫn chất

- Phân tích: Phối hợp hai thuốc chống loạn nhịp cùng một nhóm. Phôĩ hợp 
không hợp lý.

- Xử lý: Chống chỉ định và không được kê đơn phôĩ hợp có tiềm năng gây chết 
này.

Sparfloxacin

- Phân tích: Có thể tăng nguy cơ loạn nhịp tim đe doạ tính mạng, bao gồm 
xoắn đình. Cơ chế chưa rõ.

- Xử lý: Chống chì định dùng sparíloxacin cho bệnh nhân đang dùng thuốc 
chống loạn nhịp nhóm IA và nhóm III. Các kháng sinh quinolon khác mà 
không kéo dài khoảng QT hoặc không bị chuyển hoá bởi isozym CYPaAi có thể 
là những thuốc thay thế phù hợp. Tránh dùng gatiíloxacin và moxiAoxacin ở 
bệnh nhân dùng các thuốc chông loạn nhịp nhóm IA hoặc nhóm III.

Thioridasin

- Phăn tích: Có thể tăng nguy cơ loạn nhịp tim đe doạ tính mạng, bao gồm 
xoắn đỉnh. Cơ chế do có thể hiệp đồng kéo dài khoảng QT.

K háng h is ta m in  k h á n g  Hị k h ô n g  an  th ẩ n
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- xử  lý: Chống chỉ định dùng thioridazin ở bệnh nhân đang dùng một số thuồc 
chống loạn nhịp bao gồm disopyramid.

Verapam il

Phản tích: Hai thuốc đều có tác dụng giảm lực co cơ nên có nguy cơ tăng tác 
dụng chống loạn nhịp và tác dụng không mong muôn của những thuốc này. 
Một sô’ trường hợp tử vong đã được mô tả.

- Xử lý: Disopyramid không được dùng trong vòng 48 giờ trưỏc hoặc trong 
vòng 24 giờ sau khi dùng verapamil, do các tính chất giảm lực co cơ của 
những thuốc này.

Ziprasidon

Phăn tích: Có thể tăng nguy cơ loạn nhịp tim đe doạ tính mạng, bao gồm 
xoắn đỉnh. Cơ chế do có thể hiệp đồng hoặc cộng hợp kéo dài khoảng QT.

- Xử lý: Chống chì định dùng ziprasidon ở bệnh nhân đang dùng một sô' thuõc 
chông loạn nhịp bao gồm disopyramid.

Cân nhắc nguy ca/  lợi ích mức dộ 3
Dihydropyridin

- Phăn tích: Khi phối hợp các dihydropyridin có tính chất giảm lực co cơ (gây 
nhịp tim chậm) với một vài thuốc chông loạn nhịp, có thể dẫn đến nhịp tim 
chậm quá mức.

- Xử lý: Khuyên không nên dùng những thuốc nàv trong vòng 48 giò trước 
hoặc trong vòng 24 giò sau khi dùng các châ't đốì kháng calci có tính chất 
g iảm  lực co cơ. N ế u  p h ố i h ợ p  n à y  c ầ n  p h ả i  th ự c  h iệ n , n o n  th e o  dõ i đ iệ n  tâ m  
đồ. Nên biết rằng một sô' dihydropyridin giảm lực co cơ nhiều hay ít.

Diltiazem

Phân tích: Khi phối hợp diltiazem, có tính chất giảm lực co cơ (gây nhịp tim 
chậm) vói disopyramid, có thể dẫn đến nhịp tim chậm quá mức.

- Xử lý: Khuyên không nên dùng disopyramid trong vòng 48 giò trước hoặc 
trong vòng 24 giờ S£U khi dùng chất đôl kháng calci có tính chất giảm lực co 
cơ. Nếu phôi hợp này cần phải thực hiện, nên theo dõi điện tâm đồ.

H ỉlofantrin; m ineralocorticoid; pentam idin; thu ốc nhuận  tràng kích  
thích

Phăn tích: Nguy cơ xoắn đình, khi phối hợp thuốc, do cộng hợp các tác dụng 
điện sinh ’Ẻý. Hạ kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài có trước (chỉ 
thấy trên điện tâm ỉồ) là những yếu tô’ thuận lợi cho xuất hiện xoàn dỉnh.
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Xoắn đỉnh là một kiểu nhịp thất đặc biệt, có thể xuất hiện từng cơn rấ t ngắn 
(vài giây, mệt thỉu: cảm giác ngất mà không mất ý thức).
Xử lý: Không nên dùng phối hợp này. Dùng các thuốc không dẫn đến xoắn 
đỉnh. Nếu cần phôi hợp, bô' trí theo dõi thường xuyên khoảng QT và kiểm tra 
đều đặn kali máu. Nhắc người bệnh gặp lại bác sĩ khi thấy các triệu chứng 
hạ kali máu: mệt nhọc, yếu cơ, chuột rút.

Thuốc nhuận tràn g làm  trơn

Phăn tích: Dùng lâu dài thuốc nhuận tràng làm trơn (tương tự như tiêu 
chảy nặng) có thể gây hạ kali máu.
Xử lý: Nếu cần phối hợp thuốc nhuận tràng  làm trơn với disopyramid, phòng 
ngừa hạ kali máu bằng cách cung cấp kali và nếu cần, tuỳ theo lâm sàng, 
theo dõi điện tâm đồ (nguy cơ hạ kali máu xảy ra ít hơn SO với thuốc nhuận 
tràng kích thích). Khuyên ngưòi bệnh gặp lại bác sĩ khi thấy các triệu chứng 
hạ kali máu: mệt nhọc, yếu cơ, chuột rút.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
A m photericin  -B

Phăn tích: Nguy cơ xoắn đình, khi phôi hợp với amphotericin B tiêm. Hạ kali 
máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài có từ trước (chỉ thấy trên điện tâm 
đồ) là những yếu tô' tạo thuận lợi cho xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một 
kiểu nhịp thất đặc biệt, có thể xuất hiện từng cơn rất ngắn (vài giây, mệt 
thỉu: cảm giác ngất mà không mất ý thức) và tự động mâ't đi.
Xử lý: Nếu phối hợp amphotericin B tiêm với disopyramid là cần thiết, có 
thể ngăn ngừa hạ kali máu bằng cách tăng cưòng giám sốt ngưòi bệnh và 
theo dõi điện tâm đồ. Trường hợp xuất hiện xoắn đỉnh, không dùng thuốc 
chống loạn nhịp. Khuyên người bệnh gặp lại bác sĩ khi thấy các triệu chứng 
hạ kali máu: mệt nhọc, yếu cơ, chuột rút.

Barbituric; carbam azepin; phenytoin; prim idon hoặc dan châ't; 
rifam picin

Phăn tích: Do cảm ứng enzym, có sự giảm néng độ của disopyramid trong 
huyết thanh tới mức không có hiệu lực.
Xử lý-. Theo dõi điện tâm đồ, lâm sàng, nồng độ thuốc chống loạn nhịp trong 
huyết thanh và nếu cần, điều chinh liều.

Cảc chất ch olin ergic

Phăn tích: Cốc tính chất kháng cholinergic của disopyramid có thể ảnh 
hưởng đến tác dụng cholinergic cần tìm kiếm.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ thấ t bại hoặc giảm tác dụng điều trị, nếu mục tiêu điều 
trị chính đòi hòi phải kê đơn thuốc tác dụng cholinergic. Hòi ngưòi bệnh khi
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lặp lại đơn thuốc điểu trị. Tác dụng kháng cholinergic có thể yếu hoặc vừa 
(dạng tại chỗ: Thuốic rỏ mắt).

Phân tích: Tăng tính chất kháng cholinergic do hiệp đồng tác dụng không 
mong muôn. Những tác dụng này thể hiện bằng tăng nguy cơ bí tiểu tiện, 
khô miệng và táo bón.

- Xử lý: Phải lưu ý đến những tác dụng phụ của loại thuốc này. Nếu phải thực 
hiện phôi hợp này theo mục tiêu điều trị, báo cho người bệnh về những tác 
dụng không mong muôn có thể gặp. Tránh dùng cho người có vấn đề về 
tuyến tiền liệt và người bị glocom.

F lecain id  hoặc thuốc tương tự; lid oca in  h oặc thu ốc tương tự; m exiletin

Phân tích'. Các phôi hợp vđi thuốc chống loạn nhịp thuộc nhóm khốc trong 
phân loại Vaughan -Williams, cần được tăng cường theo dõi (điện tâm đồ), 
nhất là vđi disopyramid.

- Xử lý\ Phôi hợp các thuốc chông loạn nhịp vỏi nhau cần có sự chuyên khoa, 
kể cả trong nội bộ chuyên khoa tim và phải có phương tiện theo dõi (khoa 
hồi sức tim).

Furosem id  hoặc th u ốc tương tự; g lucocortico id ; tetracosactid ; th u ôc lợi
tiểu  thải k ali

Phăn tích: Nguy cơ xoắn đỉnh khi phối hợp các thuốc này. Hạ kali máu, nhịp 
tim chậm và khoảng QT dài có từ trước (chỉ thấy trên điện tâm đồ) là những 
yếu tô' thuận lơi cho xuâ't hiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một kiểu nhịp thất 
đặc biệt, có thể xuất hiện từng cơn ngắn (vài giây, mệt thỉu: cảm giác ngất 
mà không mất ý thức).

- Xử lý: Nếu cần phõì hợp, phải ngăn ngừa hạ kali máu bàng cách tăng cường 
giám sát người bệnh và theo dõi điện tâm dồ. Trường hợp xuất hiện xoắn 
đình, không dùng thuốc chống loạn nhịp. Khuyên người bệnh gặp lại bác sĩ 
khi thây các triệu chứng hạ kali máu: mệt nhọc, yếu cơ, chuột rút.

G luthetim id  hoặc th u ốc tương tự; m ed iỉoxam in

- Phăn tích: Tăng tính chất kháng cholinergic, kiểu khô miệng, bí tiểu tiện và 
táo bón.

- Xử lý: Phải lưu ý các tác dụng phụ của loại thuốc này. Nếu phối hợp này 
phải thực hiện theo mục tiêu điều trị, thông báo cho người bệnh về những 
tác dụng không mong muôn có thể có. Tránh dùng cho người có vấn để về 
tuyến tiền liệt và người bệnh glocom.

Sotalol

Phăn tích: Tăng tác dụng của các thuốc chẹn beta. Nguy cơ xuất hiện các rôl 
loạn về tính co, giảm tần số và giảm dẫn truyền tim.

C lozap in

291



- x ử  lý: Với phối hợp này, tăng cường theo dõi lâm sàng cùng với điện tâm đồ 
đểu đặn.

C im etidin

- Phăn tích: Nồng độ disopyramid trong huyết tương có thể tăng, làm tăng tác 
dụng dược lý và tác dụng phụ. Cơ chế do cimetidin có thể làm tăng sự hấp 
thu của disopyramid.
Xử lý: Nếu nghi có tương tác này, có thể cần phải giảm liều của disopyramid.

Phenoth iazin ; th u ốc k hán g ch olin ergic; th u ốc ch ốn g trầm  cảm  ba vòng
hoặc th u ấc tương tự

Phăn tích: Tăng tác dụng kháng cholinergic, do hiệp đổng các tác dụng 
không mong muôn. Những tốc dụng này biểu hiện bằng tăng nguy cơ bí tiểu 
tiện, khô miệng và táo bón.

- X ử  lý: Phải lưu ý các tác dụng phụ của loại thuốc này. Nếu phổi hợp này 
phải thực hiện theo mục tiêu điểu trị, báo cho người bệnh về những tốc dụng 
phụ này. Tránh dùng cho người có vấn đề về tuyến tiền liệt và người bị 
glocom.

T huốc ch ẹn  b eta

- Phăn tích: Tăng tác dụng của thuốc chẹn beta (kể cả dưới dạng thuốc nhỏ 
mắt). Nguy cơ xuất hiện rô'i loạn vể tính co cớ, giảm tần sô' và giảm dẫn 
truyền tim.

- X ử  lý: Với phối hợp này, tăng cưòng theo dõi lâm sàng và điện tâm đồ đều đặn.

Thuốc kháng histam in kháng H| an thần

- Phăn tích: Tăng tính chất kháng cholinergic đôi với phần lớn các thuốc 
kháng H, (một sô' nằm trong nhóm phenothiazin), kiểu khô miệng, bí tiểu 
tiện và táo bón. Nên nhớ rằng ketotiíen (Zaditen) và oxadomid (Tinset)hình 
như không có tác dụng kháng cholinergic. cần  theo dõi.
X ử lý: Phải lưu ý các bất tiện của loại thuốc này. Nếu phối hợp này phải 
thực hiện theo mục tiêu điều trị, thông báo cho người bệnh về các tốc dụng 
không mong muốn có thể có. Tránh dùng cho người có vấn đề về tuyến 
tiền liệt và ngưòi bị glocom. Cân nhắc nguy cơ tuỳ theo dạng bào chế đã 
dùng (dạng tại chỗ), chú ý đến thuốc nhỏ mắt; cũng theo dõi cả việc tự 
dừng thuốc.
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DISULFIRAM
Thuốc ức chếemym được dùng trong liệu trình cai rượu

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

DISULFIRAM

Esperal viên nén 250 mg; 500mg 

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chì định: mức độ 4
Rượu: Disulíĩram ức chê chuyển hoá của rượu do chẹn alcol dehydrogenase, 
dẫn đến tích luỹ acetaldehyd đê gây ra tác dụng antabuse (giãn mạch, nôn, 
ra mồ hôi, lú lẫn) sau khi dùng đồ uôYig có rượu.

Đái tháo  đường: Vì viêm nhiều dây thẩn kinh do disulíĩram gây ra.

Động kinh: Vì có thể bị rốì loạn thần kinh (nhức đầu, hoang tưởng, kích thích).

Thời kỳ m ang th a i: Chưa chứng minh được tính vô hại.

Suy mạch vành: Disulíĩram có thể dẫn đến hạ huyết áp kèm vói nguy cơ 
truy tim mạch.

Suy gan: Độc tính với tim và mắt của disulíĩram tăng trong suy gan.

Cân nhắc nguy cơ/ lọi ích: mức độ 3
Suy tim: Disulfiram có thể dẫn đến hạ huyết áp kèm với nguy cơ truỵ tim mạch.

rƯƠNG TÁC THUỐC

Côn nhắc nguy co/ lợi ích mức dộ 3
[soniazid hoặc thuốc tương tự

Phân tích: Nguy cơ tích luỹ tác dụng không mong muốn (viêm nhiều dây 
thần kinh, viêm dây thần kinh thị giác).
Xử lý: Do mức độ nặng của tác dụng không morig muốh, chọn một giải pháp 
điều trị khác.

Vĩetronidazol

Phăn tích. Uô'ng disulíĩram cùng với metronidazol có thể gây loạn tâm thần 
cấp hoặc trạng thái lú lẫn. Bệnh não cấp đã từng xảy ra với disulíĩram dùng 
đơn độc. Cơ chế: có lẽ do tác dụng dopaminergic quá mức.
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x ử  lý: Nếu xảy ra tình trạng loạn tâm thần cấp hoặc lú lẫn khi đang dùng 
disulíĩram cùng với metronidazol, thì phải ngừng một hoặc cả hai thuốc. 
Theo dõi bệnh nhân chặt chẽ, tránh dùng phối hợp.

N itroim idazol

Phăn tích: Nguy cơ mắc tình trạng lú lẫn có thể là do ức chế aldehyd 
dehydrogenase hoặc các enzym khác (như vậy gần với tác dụng antabuse).

- X ử lý: Do mức độ nặng của các tác dụng không mong muốn, chọn một giải 
pháp điều trị khác.

P henytoin

Phân tích: Disulíĩram ức chế chuyển hoá của phenytoin ố gan dẫn đến tăng 
nồng độ phenytoin trong huyết tương. Phối hợp có thể dẫn đến rôĩ loạn tâm 
thần và mất phối hợp vận động.
Xử lý: Đo nồng độ phenytoin trong huyết tương và điều chỉnh liều, thậm chí 
ngừng dùng disulíĩram. Nồng độ phenytoin trung bình để có một tác dụng 
điểu trị tối ưu ở khoảng 5 đến 15mg/lít, tuỳ theo phương pháp định lượng.

Rượu
Phăn tích: Đỏ bừng, tăng hô hâ'p, giãn mạch nhiều, nhịp tim nhanh, sốt, 
buồn nôn, nôn, đôi khi hạ huyết ốp và truỵ tim mạch. Tử vong cũng đã từng 
xảy ra. Cơ chế: do disulíĩram ức chế aldehyd dehydrogenase là enzym chịu 
trác') nhiệm oxy hoá acetaldehyd thành acetyl-CoA, gây tích luỹ acetaldehyd.
Xử lý: Bệnh nhân dùng disulíĩram không được uống các sản phẩm có rượu. 

Theophylin

Phăn tích: Tác dụng dược lý và độc tính của theophylin có thể tăng. Cơ chế: 
do disulíĩram ức chế cả haí con đường hydroxyl hoá và khử methyl của 
chuyển hoá theophylin.

- Xử lý: Theo dõi nồng độ của theophylin trong huyết thanh và giám sát ngưòi 
bệnh về độc tính của theophylin hoặc giảm tốc dụng của theophylin nếu 
thêm hoặc ngừng disulíĩram. Điều chỉnh liều của theophylin cho phù hợp.

Zalcitabin

Phân tích: Có thể xuất hiện viêm dây thần kinh ngoại vi.
Xử lý-. Theo dõi lâm sàng qua sự xuất hiện dị cảm.

Tưong tác cần thân trọng: mức độ 2
Các benzod iazepin

Phăn tích: Có thể tảng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương. Cơ chế: 
disulíĩram có thể ức chế chuyển hoá ở gan của những benzodiazepin nào 
chịu quá trình oxy hoá.
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x ử  lý: Nếu tác dụng ức chế hệ thẫn kinh trung ương tăng trong khi uống các 
thuốc này cùng với nhau, thì cần giảm liều của benzodiazepin.

O xaflozan

Phân tích: Tác dụng antabuse do có rượu trong chế phẩm oxaflozan dạng 
giọt.

Xử lý: Tránh uốhg rượu cùng với disulíìram. Trường hợp tự ý dùng thuốc 
hoặc dùng thuốc theo lòi khuyên, phải đề phòng mọi chế phẩm có rượu. 
Không phôi hợp chúng với disulfiram, để ý đến các tác dụng không mong 
muốn có thê xuất hiện (xem tương tác rUỢu -disulíĩram).

Thuốc uống chống đông

Phán tích: Disulíĩram có thể làm tăng tốc dụng chông đông của warfarin. Cơ 
chế chưa rõ.

- Xử lý: Theo dõi các thông sô' chông đông và điều chỉnh liều lượng của 
warfarin theo nhu cầu.

DOXAPRAM
Thuốc hổi sức hô hấp

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

DOXAPRAM ống tiêm 60mg/3mL
Dopram ông tiêm 60mg/3mL

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy ca  / lợi ích: mức dộ 3
Động k inh: Do kích thích hệ thần kinh trung ương.
Tăng huyết áp: Tăng huyết áp nặng.
Suy hô hấp; hen: Hen cấp khi có suy thông khí nặng.

Thận trọng: múc độ 2
Cường tuyến giáp/ suy tim / suy m ạch vành: Doxapram giải phóng 
catecholamin.

- T rường hợp khác: u tế  bào ưa crom: Doxapram giải phóng catecholamin.
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TƯƠNG TÁC THUỐC 

Tưong tác cần  thận trọng: mức độ 2
T huốc gây m ê bay hơi chứa halogen

Phăn tích'. Ngừng thuốc gây mê làm cơ tim nhạy cảm với catecholamin, hoặc 
doxapram làm tàng giải phóng catecholamin.
Xử lý'. Giữ khoảng cách ít nhất 10 phút trước khi dùng doxapram.

D0X0RUBICIN HOẶC DẦN CHẤT
Kháng sinh kìm tể  bào, thuộc nhóm anthracyclin 

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

DOXORUBICIN ống tiêm 2mg/mL; 10mg/5 mL; 50mg/25 mL
Doxorubicin Ebevve ống tiêm 2mg/mL; 10mg/5 mL; 50mg/25 mL

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Phải là thầy thuốc chuyên khoa mới kê đơn những thuốc này cho người 
bệnh. Vì vậy, các chống chì định cần được cân nhắc tuỳ theo tình trạng 
ngưòi bệnh và phải đựơc thầy thuốc chuyên khoa đánh giá.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Cân  nhắc nguy c a  / lợi ích: múc độ 3
A ctin om ycin  D

Phăn tích: Nguy cơ tăng độc tính về máu do ức chế tuỷ xương, do hiệp đồng 
tác dụng, có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt; mặt khác đã có một số trưòng 
hợp bệnh cơ tim được mô tả.
X ử lý: Nếu phối hợp này cần thiết, nên dùng liều thấp cho mỗi thuốc. Theo 
dõi cẩn thận huyết đồ. Tổng liều của doxorubicin được khuyến cáo không 
vượt quá 450mg/m2 diện tích cơ thể.

T huốc ức c h ế  HMG - CoA redu ctase

Phân tích: Sử dụng đồng thòi với các thuốc ức chế miễn dịch làm tăng nguy 
cơ xuất hiện tiêu cơ vân và suy thận.
X ử lý: Mặc dầu các trường hợp được thông báo chỉ liên quan đến lovastatin, 
nhưng nguy cơ tiềm ẩn cả với simvastatin và pravastatin. cần  tránh phối 
hợp này.
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V accin  sông giảm  độc lực

Phân tích: Nguy cơ mắc nhiễm khuẩn tương ứng với vaccin, do tác dụng ức 
chế miễn dịch của thuốc phối hợp.
Xử lý: Khoảng cách cần tôn trọng giữa hai thuốc là từ ba tháng đến một 
năm, tuỳ theo mức độ ức chê miễn dịch.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
A lopurinol hoặc dẫn c h ấ t ; co lch icin  hoặc dẫn chất

Phản tích: sử  dụng đồng thời một thuốc kìm tê bào và một thuốc chông gút 
làm tăng nồng độ acid uric. Ngoài ra, tăng nguy cơ giảm bạch cầu và giảm 
tiểu cầu do cộng hợp tác dụng không mong muốn của các thuốc.
Xử lý: Tốt nhất nên tránh phối hợp hai thuốc trong cùng thòi gian, nếu 
không sẽ thây điều trị chống gút thất bại. Nên dùng alopurinol (ức chế sinh 
tổng hợp acid uric) hơn là dùng các thuốc đào thải acid uric, để tránh cốc 
bệnh thận.

A m photericin  B

Phăn tích: Phôi hợp amphotericin B tiêm với các thuốic độc với tuỷ xương bắt 
buộc phải rất thận trọng. Nguy cơ thiếu máu hoặc rối loạn huyết học khác.

- Xử lý: Nếu cần phối hợp thuốc, phải theo dõi cẩn thận huyết đồ và, nếu cần, 
tiên hành giảm liều.

A zathioprin; carm ustin  hoặc dẫn chât; cisp la tin  hoặc dẫn chất; 
íluorouracil; ganciclovir; in terferon  alpha tá i tổ  hợp; levam isol; 
mclphalan; morcaptopurỉn; mcthotrcxat; pcnicilamin hoặc thuổc
tương tự; pentostatin; procarbazin; thiotepa; th u ốc ch ốn g ung thư  các  
loại; v in cr istin  hoặc th u ốc tương tự

Phăn tích: Nguy cơ tăng độc tính về máu, do ức chế tuỷ xương, do cộng hợp 
tốc dụng có thể dẫn đến mâ't bạch cầu hạt.

- Xử lý: Nếu có thể, nên tránh phối hợp. Nếu cần phôi hợp, dùng liều thấp cho 
mỗi thuốc và theo dõi cẩn thận huyết đồ. Phối hợp này do cốc thầy thuốc 
chuyên khoa thực hiện và các sơ đồ điểu trị thường được định rõ ràng.

Barbiturat

- Phản tích: Độ thanh lọc của doxorubicin trong huyết tưdng có thể tăng, do 
đó tác dụng điều trị của thuốc này có thể bị giảm. Cơ chế: do chuyển hoá của 
doxorubicin ở gan có thể tăng do barbiturat, thông qua cảm ứng enzym ở 
microsom gan.
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x ử  lý: Khi các thuốc này được dùng phôi hợp, phải theo dõi bệnh nhân. Nếu 
cần, phải điểu chỉnh theo hướng tăng liều của doxorubicin.

C iclosporin

- Phân tích: Phối hợp hai thuốc có tính chất ức chế miễn dịch. Do sự ức chế 
miễn dịch này quá mạnh, có nguy cơ phát triển u lympho giả.
Xử lý: Khi muốn phối hợp hai châ't ức chế miễn dịch này phải suy nghĩ, và 
cân nhắc tương quan nguy cơ/lợi ích tuỳ theo mục tiêu điều trị. Phối hợp này 
chỉ được tiến hành tại cơ sở chuyên khoa có sự theo dõi chặt chẽ người bệnh.

C lozapin

Phân tích'. Nguy cơ tăng độc tính về máu, do ức chế tuỷ xương, do tác dụng 
cộng hợp, có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt. Chỉ dùng đơn độc clozapin cũng 
có thể mất bạch cầu hạt nặng, thậm chí chết ngưòi (độc tính miễn dịch).
Xử lý-. Nếu cần phối hợp, dùng các liều thấp cho mỗi thuốc. Không gì cho 
phép tiên đoán sự xuẫt hiện mất bạch cầu hạt với clozapin. Việc theo dõi cẩn 
thận huyết đồ thường thực hiện khi dùng thuốc kìm tế  bào, vẫn có giá trị. 
Tuy nhiên, người bệnh phải được thông báo là nếu có sô't nhẹ, viêm họng và 
loét miệng phải ngừng điều trị vói clozapin.

C yclophospham id h oặc thu ốc tương tự

- Phân tích: Phô'i hợp với các thuốc ức chế tuỷ xương khốc phải được lưu ý.
Xử lý: Điều trị phải được bắt đầu tại cơ sở bệnh viện. Theo dõi huyết đồ và 
chức năng tim.

G lycosid  trợ tim

Phăn tích'. Phôi hợp với thuốic kìm tế  bào dẫn đến kém hấp thu digitalis 
khoảng 50% do tổn thương niêm mạc ruột có hồi phục.
Xử lý: Theo dõi cẩn thận hàm lượng các thuốc digitalis trong huyết thanh 
trong suốt quá trình điều trị. Tăng liều của thuốc digitalis nếu cần thiết.

In terleuk in  2 tá i tổ  hớp

- Phăn tích: Mục tiêu chính là điều trị ung thư tê' bào biểu mô dạng tuyến 
(adenocarcinome) của thận. Phôi hợp hai thuốc có tiềm năng độc vói gan, độc 
với tim và ức chế tuỷ xương.

- Xử lý: Điều trị chỉ đựợc tiến hành tại cơ sở chuyên khoa. Khi dùng 
interleukin, cần có sự theo dõi thường xuyên. Trong trưòng hợp này, phải 
cân nhắc tuỳ theo tình trạng chung của người bệnh. Khi phối hợp hai thuốc 
có độc tính với gan, tim, và ức chê tuỷ xương, cần phải theo dõi chặt chẽ 
huyết đồ và chức năng gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin) hoặc 
hoãn một trong hai thuốc, nếu có thể được.
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N ir id a zo l

Phăn tích: Phôi hợp hai thuốc độc vôi gan. Niridazol còn có độc tính thần 
kinh. Nguy cơ xuất hiện co giật, rốỉ loạn tâm thần và độc tính với gan trong 
trường hợp phôi hợp.

- Xử lý: Khi phôi hợp hai thuốc độc với gan, phải theo dõi chặt chẽ chức năng 
gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiểm, bilirubin) hoặc, nếu có thể hoãn một 
trong hai thuôc. Xác minh là người bệnh không uống rượu thường xuyên và 
không có tiền sử viêm gan do virus. Các triệu chứng lâm sàng chính không 
đặc hiệu gồm buồn nôn, sốt, vàng da... Nếu có phối hợp ban da, ngứa và 
hạch to, thì có khả năng là do thuốíc. cần  phân biệt rõ, tuỳ theo kết quả xét 
nghiệm sinh học, nguy cơ xuất hiện viêm gan tiêu tế  bào không hồi phục với 
viêm gan ứ mật hồi phục được khi ngừng điều trị.

Paracetam ol

Phăn tích: Paracetamol dùng dài hạn với liều cao trên 6 gam / ngày (tuỳ 
theo thể trọng) độc vỏi gan (viêm gan kiểu tiêu tế  bào). Khi phối hợp vối một 
thuốc độc với gan khác, nguy cơ độc vói gan tăng.
Xử lý: Khi phôi hợp hai thuôc độc vâi gan, phải theo dõi chặt chẽ chức năng 
gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin), hoặc phải hoãn một trong 
hai liệu trình, nếu có thể được. Xác minh là người bệnh không uô'ng rượu 
thường xuyên và không có tiền sử viêm gan do virus. Các triệu chứng lâm 
sàng chính không đặc hiệu như: buồn nôn, sốt, vàng da... Nếu có phối hợp 
ban da, ngứa và hạch to, thì có khả năng do thuôc. cần  phân biệt rõ, tuỳ 
theo kết quả xét nghiệm sinh học, nguy cơ xuất hiện viêm gan tiêu tê bào 
không hồi phục với viêm gan ứ mật hồi phục được khi ngừng điểu trị.

Phenicol

Phân tích: Nguy cơ tàng độc tính về máu, do ức chế tuỷ xương, do hiệp đồng 
tác dụng, có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt. Chỉ dùng riêng phenicol cũng có 
thể mất bạch cầu hạt nặng, thậm chí chết ngưòi (độc tính miễn dịch).

- Xử lý: Nếu cần phối hợp, dùng liều thấp cho mỗi thuốc. Không gì cho phép 
tiên đoán sự xuất hiện mất bạch cầu hạt vói các phenicol. Việc theo dõi cẩn 
thận huyết đồ, thường thực hiện khi sử dụng một thuốc kìm tế  bào, vẫn có 
giá trị. Tuy nhiên ngưòi bệnh phải được thông báo là khi có sốt nhẹ, viêm 
họng và loét miệng phải ngừng điều trị bằng phenicol.

Q uinolon

Phăn tích: Tốc dụng kháng ì.huẩn của các quinolon có thể giảm. Cơ chế: hoá 
liệu pháp vói các thuốc chống ung thư có thể làm giảm sự hấp thu của 
quinolon do ảnh hưởng đến niêm mạc đường tiêu hoá.

- Xử lý: Theo dõi đáp ứng của người bệnh với điều trị quinolon và điều chỉnh 
liêu cho phù hợp.
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R iíam picin

Phân tích'. Phối hợp hai thuốc có tiềm năng độc với gan (cộng hợp các tốc 
dụng không mong muốn).

- Xử lý: Khi phối hớp hai thuốc độc với gan, theo dõi chặt chẽ chức năng gan 
(ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin), hoặc phải hoãn, nếu có thể, 
một trong hai liệu trình. Xác minh là người bệnh không uống rượu thường 
xuyên và không có tiền sử viêm gan do virus. Các triệu chứng lâm sàng 
chính không đặc hiệu gồm: buồn nôn, sô't, vàng da. Nếu có phối hợp ban da, 
ngứa và hạch to, thì có khả năng là do thuôc. cần  phân biệt rõ, tuỳ theo kết 
quả xét nghiệm sinh học, nguy cơ xuất hiện viêm gan tiêu tê bào không hồi 
phục với viêm gan ứ mật hồi phục được khi ngừng điều trị.

Tacrolim us

Phăn tích: Tăng nồng độ của thuốc chống ung thư trong tế  bào và tăng tác 
dụng của thuốc, do ức chế glycoprotein p. Protein này cho phép tế  bào kháng 
với các điều trị, bằng cách hoạt động như một bơm phụ thuộc ATP có thể đào 
thải thuốc ra khỏi tế  bào. Tác dụng này được nhận thấy in vitro, và hiện nay 
chưa được khai thác trong lâm sàng.

- Xử lý: Tương tác này hình như không có ý nghĩa lâm sàng ngay, nhưng cần 
phải tính đến trong trưòng hợp kháng với điều trị.

Zidovudin

- Phân tích: Phối hợp zidovudin với các chất độc với tuỷ xương khác buộc phải 
thật thận trọng. Nguy cơ thiếu máu hoặc các rôĩ loạn huyết học khác.

- Xử lý: Nếu cần phối hợp, theo dõi cẩn thận huyết đồ và tiến hành giảm liều, 
nếu cần.

DỘC TỒ CLO SĨR ID IU M B O ĨU U N U M

Do Clostridium botulinum sản sinh, độc tô'này ức chế giải phóng acetylcholin 
ỏ chỗ nối thần kinh ca, gây liệt. Được dùng trong điều trị co thắt mi, 

co cơ nửa mặt, vẹo cổ co cơ

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

ĐỘC TỐ CỦA CLOSTRIDIUM BOTUUNUM dung dịch tiêm 100 đơn vị; 500 đơn vị 
Botox dung dịch tiêm 100 đơn vị 
Dysport dung dịch tiêm 500 đơn vị
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Chú Ỷ KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chărg chi định: mức độ 4
Nhược cơ: Do cơ chê tác dụng, nguy cơ phong bê thần kinh cơ là đáng kể.

Then trọng: mức độ 2
Thởi kỳ cho con bú - thời kỳ m ang thai: Do không có thông tin.
Các trường  hợp khác: Các bệnh ở mặt có nguyên nhân thần kinh.

TƯ3HG TÁC THUỐC

CÔI nhắc nguy cơ/ lọi ích: mức độ 3
A nirosid  tiêm  hay dùng tại cho

Phân tích'. Nguy cơ tăng các tác dụng "giông cura" của aminosid hoặc ngược 
lại, của chất phối hợp. Độc tô' Clostridium botulinum, do ức chê acetylcholin 
ở chỗ nối thần kinh - cơ, gây liệt cơ.
Xử lý: Kê đơn độc tô' Clostridium botulinum dành riêng cho cốc bác sĩ 
chuyên khoa trong một sô' trường hợp hiếm và xốc định. Khi phôi hợp điều 
trị bằng kháng sinh aminosid, phải tính tới nguy cơ này trong lựa chọn liều 
độc tô' Clostridium botulinum. Khuyên người bệnh gặp lại thầy thuốc khi 
thây nguy cơ này.

Cắi thuốc giông cura

Phân tích: Tăng tác dụng dược lý của độc tô” Clostridium botulinum (liệt do 
ức chế giải phóng acetylcholin ỏ chỗ nối thần kinh-cơ).
Xử lý'. Tránh kê đơn cả hai chất cùng một lúc. Nếu cần phôi hợp, phải tính 
đến tương tác này để xác định liều lượng.

DỤNG CỤ TRÁNH THAI
VìnỊ tránh thui hoặc dụng cụ đặt trong tử cung là một vật lạ đưa vào trong tử cung 
n\ư<ri phụ nữ gãy kích ứng tại chỗ, ca sỏ cùa một phản ứng tức thời của màng trong 
ứiung. Chính viêm đã gảy một loạt phản ứng dây truyền ngăn sự làm tổ cùa trứng

CÁC CỤNG CỤ TRONG NHÓM

DỤN3CỤ ĐẬT TỬ CUNG 
Gyneíĩx

- Gyne-T 200
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- MLCu 
Progestasert 
Sering Nova 
Sering T

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chi định: mức độ 4
Thời kỳ m ang  thai: Đang mang thai hoặc tiền sử mang thai ngoài tử cung.
Trường hợp khác: Dị tậ t tử cung, nhiễm khuẩn tử cung, u, bệnh Wilson 
(vối các dụng cụ bằng đồng).

TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân nhắc nguy co/ lợi ích mức độ 3
Thuốc uống ch ốn g đ ông m áu kháng v itam in  K

Phăn tích: Các vòng tránh thai, gây viêm niêm mạc tử cung, làm tăng nguy 
cơ chảy máu trong.

- X ử lý: Thông báo cho ngưòi bệnh là có nguy cơ chảy máu và lưu ý đến nguy 
cơ này trong việc lựa chọn cách tránh thai, và khuyên họ gặp thầy thuốc 
ngay trong trường hợp chảy máu.

Indom etacin hoặc dẫn chất; pyrazol; salicylat; thuốc chống viêm  không  
steroid

Phăn tích: Dùng thuốc chông viêm không steroid (nhất là aspirin) làm tăng 
nguy co thất bại của vòng tránh thai (ức chế viêm).
X ử lý: Mặc dầu trong y văn còn tranh căi vê nguy cơ, nên tránh kê đơn thuôc 
chống viêm ỏ người dùng cách tránh thai nàv. Nếu việc kê đơn thuốc chông 
viêm không làm giảm hiệu quả tránh thai của vòng tránh thai, thông 
báo cho Trung tâm cảnh giác thuốc. Tương tác này cần được cung câ'p thèm 
tư liệu.

ERGOTAMIN HOẶC DẪN CHẤT
Alcaloid nấm cựa gà dùng với tinh chất trợ đè hoặc vận mạch 

và kháng serotonin (dihydroergotamin)

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

DIHYDROERGOTAMIN dung dịch phun mũi lmL/4 mg; dung dịch uống giọl 
50 mL/100 mg; viên nén 5 mg; nang 3 mg.
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Diergo-Spray dung dịch phun mũi 4 mg / 1 mL 
Ikaran dung dịch uống giọt 100 mg / 50 mL 
Seglor lyoc viên nén 5 mg 
Taraik nang 3 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Càn nhắc nguy co/ lợi ích: múc độ 3
Thời kỳ mang thai: Ergotamin làm tăng trương lực cơ tử cung, tăng tần sô 
co và rút ngắn giai đoạn duỗi cơ. Dihydroergotamin làm tăng trương lực cơ 
tử cung yếu hơn rõ rệt. Khả năng trợ đẻ được sử dụng trong kiểm soát chảy 
máu sau đẻ.
Suy m ạch vành: Tăng huyết áp tĩnh mạch do ergotamin làm tăng nhu cầu 
chuyển hoá của cơ tim, có nguy cơ dẫn đến cơn đau thắt ngực trong trường 
hợp có bẩm chất dễ mắc.
Suy gan: Mặc dầu chuyển hoá của ergotamin còn chưa rõ, người ta biết rằng 
suy gan làm tăng độc tính và nguy cơ ngộ độc ergotin cấp (thiếu máu cục bộ 
động mạch liên quan đến tác dụng co mạch ngoại vi). Dihydroergotamin ít co 
mạch hơn, nên nguy cơ thấp hơn.

Thận trọng: mức độ 2
Thời kỳ cho con bú: Ergotarain làm giảm tiết sữa bằng cách ức chế tiết 
prolactin, và qua được sữa mẹ kèm theo nguy cơ ngộ độc (tiêu chảy, nôn, rối 
loạn huyết áp) cho trẻ đang bú.
T rẻ em: cần  tránh dùng ergotamin cho trẻ em do có độc tính với tim mạch. 
T ă n g  h u y ế t  á p -  K rg n ta m in  làm  tf tn g  h u y ế t  np  do tá c  d ụ n g  ro  m ạ c h  trự c
tiếp, mặc dầu lưu lượng tim giảm.
Suy thận : Do chậm đào thải, suy thận tạo thuận lợi cho nguy cơ thiếu máu 
cục bộ động mạch.

Cần theo dõi: mức độ 1
Cường giáp: Trường hợp cưòng giáp, tác dụng của ergotamin kéo dài và 
khuếch đại.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối hợp nguy hiểm: mức độ 4
Macrolid

Phân tích: Nguy cơ tai biến thiếu máu cục bộ nặng các đầu chi, có thể dẫn 
đến hoại tử, do ữc chế chuyển hoá ergotamin ở gan (hiện nay chưa được mô 
tả với spiramycin)
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x ử  lý: Bắt buộc phải hết sức thận trọng, vì thông báo chính thức áp dụng 
cho mọi thuốc macrolid, ngưòi kê đơn phải tránh những phối hợp này. 
Chông chỉ định phối hợp với tấ t cả các macrolid, trừ spiramycin.

Một sô' dẫn chất hydrogen hoá khác của nấm cựa gà (dihydroergocornin, 
dihydroergocristin, dihydroergotoxin) không liên quan đến tương tác này.

S um atrip tan

Phân tích: Hai thuốc này có thể được kê đơn riêng rẽ trong bối cảnh migren 
khó chữa. Người bị migren cũng có thể không biết nên đã trộn lẫn hai thuốc. 
Đó là tương tác dược lực vì phôi hợp hai thuốc co mạch, nhất là khi dùng 
sum atriptan dạng tiêm.
Xử lý: Phối hợp này chống chỉ định vì nguy cơ xuất hiện co mạch vành và / 
hoặc phổi. Thay đổi cách điều trị. Thông báo cho người bệnh migren không 
phối hợp hai thuốc (dihydroergotamin có thể có trong tủ  thuôíc gia đình).

Thuốc ức c h ế  protease (am prenavir, indinavir)

Phăn tích: Có thể tăng nguy cơ nhiễm độc nấm cựa gà (như co mạch ngoại 
biên, thiếu máu cục bộ đầu chi). Tương tác xảy ra chậm. Cơ chế: do thuốc ức 
chế protease có thể cản trở chuyển hoá ergotamin ở gan (CYP3A4).
Xử lý: Chông chỉ định phôi hợp thuốc ức chế protease với alkaloid nấm cựa gà.

T huốc ức ch ế  NNRT (non -n u cleosid e reverse transcriptase): gồm có
delavirdine, efavirenz

Phăn tích: Có thể tăng nguy cơ nhiễm độc nấm cựa gà (như co mạch ngoại 
biên, thiếu máu cục bộ đầu chi). Tương tác xảy ra chậm. Cơ chế do thuốc ức 
chế NNRT có thể ức chế chuyển hoá ergotamin ở gan (CYP3A4).
Xử lý: Chông chỉ định phối hợp hai thuốc.

Cân nhắc nguy cơ  / lọi ích: mức độ 3 
B rom ocriptin  h oặc th u ốc tương tự

- Phăn tích: Phối hợp cốc thuốc co mạch, nguy cơ có đợt kịch phát tăng huyết 
áp với các alcaloid nấm cựa gà có tính chất co mạch.
Xử lý: Cần tránh phối hợp. Thay đổi cách điều trị.

N itrat (am yl n itr it, n itroglycerin )

- Phản tích-. Sinh khả dụng của dihydroergotamin dạng uống có thể tăng, 
làm tăng huyết áp tâm  thu  trung bình thế  đứng. Tính đối kháng về tác 
dụng giữa dihydroergotamin và nitroglycerin có thể làm giảm tác dụng 
chống đau thắ t ngực. Cơ chế: Nitroglycerin do thông qua làm tăng lưu lượng
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máu nội tạng, nên làm giảm chuyển hoá bước đầu của dihydroergotamin, do 
đó làm tăng sinh khả dụng dihydroergotamin chống lại giãn mạch của động 
mạch vành.
Xử lý: Nồng độ trong huyết tương của dihydroergotamin tăng, nên có thể 
gây nhiễm độc nâ'm cựa gà. Liều lượng dihydroergotamin có thể phải giảm. 
Theo dõi ngưòi bệnh và khuyên ngưòi bệnh chú ý phát hiện những dâ'u hiệu 
thiếu máu cục bộ ngoại biên.

Thuốc cường giao cảm  beta

Phân tích: Vối ephedrin, adrenalin và dopamin, nguy cơ thiếu máu cục bộ 
ngoại vi, hoại thư và cả tăng huyết áp nặng (một sô” hiếm trường hợp tai biến 
mạch máu não đã đựơc mô tả) khi chúng được phối hợp với ergotamin, 
dihydroergotamin, methysergid.

- Xử lý: Tránh phối hợp này vì các hậu quả nghiêm trọng có thể xảy ra.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
Thuốc chẹn  beta; sotalol

Phản tích: Đó là hai thuốc co mạch ngoại vi; gặp phôĩ hợp này trong những 
trường hợp migren khó chữa. Có thông báo về một sô' hiếm trưòng hợp thiếu 
máu cục bộ ngoại vi nặng kèm với hoại thư, phải cắt cụt. Phải theo dõi rấ t 
cẩn thận các phôi hợp với propranolol, oxprenolol. Methylsergid cũng có thể 
có liên quan.

- Xử lý: Có thể phối hợp được, nhưng cần theo dõi lâm sàng, nhất là khi bắt 
đầu và trong những tuần đầu điều trị. Ngừng điều trị ngay tức khắc nếu 
thấy có dấu hiệu báo động. Hỏi người bệnh thường xuyên về những cảm giác 
tuần hoàn kém ở các đầu chi, nếu có.

ESTROGEN HOẶC THUỐC NGỪA THAI ESTROPROGESTOGEN
Trong nhóm này có những thuốc ngừa thai estroprogestogen 

và các thuốc chứa estrogen liều cao hơn

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

ESTRADIOL dung dịch tiêm 5mg; gel 0,1%; cao dán 2 mg/lá; 4 mg/lá; 8 mg/ lá 
Benzo-estradiol, dung dịch tiêm 5mg 
Benzo-Gynoestryl, dung dịch tiêm 5mg/mL 
Estreva, gel 0,1%
Estraderm TTS 100, cao dán 8 mg/lá 
Estraderm TTS 25, cao dán 2 mg/lá
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Estraderm TTS 50, cao dán 4 mg/lá 
Vagifem viên nén 0,025 mg

ETHINYL -  ESTRADIOL viên nén 50 mcg

Ethinyl -  Oestradiol viên nén 50 mcg 
Mikroíollin íorte viên nén 50 mcg

ESTRIOL kem đặt âm đạo 1 mg; viên đặt âm dạo 0,5 mg; viên nén 1 mg; 2 mg

Ovestin kem đặt âm đạo 1 mg 
Ovestin viên đặt âm đạo 0,5 mg 
Ovestin viên nén 1 mg; 2 mg

ESTROGEN liên hợp viên nén 0,625 mg; 1,25 mg; 2,5 mg; 5 mg; 10 mg

Plentiva viên nén 2,5 rag 
Plentiva viên nén 5mg 
Plentiva Cycle viên nén 10 mg 
Plentiva Cycle viên nén 5mg 
Prempak - c viên nén 0,625mg 
Prempak viên nén l,25mg

HYDROXY-ESTRON viên nén 0,1 mg

Colpormon viên nén o.lmg

PROMESTRIEN viên đặt âm đạo lOmg; kem bôi 1%; nang lOmg

Colposeptine viên đặt âm đạo lOmg 
Colpotrophine kem bôi 1%
Colpotrophine nang lOmg

CÁC VIÊN NGỪA THAI CÓ ETHINYL- ESTRADIGL

Diane-35 viên nén 35 mcg + 2 nìg cyproteron 
Evra thuốc dán qua da 600 mcg + 6 mg norelgetromin 
Gynera viên bao đường 30 mcg + 75 mcg gestoden 
Marvelon viên nén 30 mcg +150 mcg desogestrel 
Mercilon viên nén 20 mcg +150 mcg desogestrel 
New-choice viên nén 30 mcg+ 125 mcg levonorgestrel
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Novynette viên nén bao 20 mcg + 150 mcg desogestrel 
Regulon viên nén bao 30 mcg + 150 mcg desogestrel 
Rigevidon viên nén 30 mcg +150 mcg levonorgestrel 
Trigegol 6 viên vàng 30 mcg + 50 mcg levonorgestrel

5 viên hồng 40 mcg +75 mcg levonorgestrel 
10 viên trắng 30 mcg + 125 mcg levonorgestrel

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chóng chì định: mức độ 4
Thời kỳ cho con bú: Estrogen qua được sữa mẹ có thể gây chứng to vú (có 
hồi phục) ở trẻ trai đang bú sữa mẹ. Ngoài ra chúng làm giảm tiết sữa. 
Chống chỉ định dùng trong thòi kỳ cho con bú.
Thời kỳ m ang tha i: ít tác dụng trên sự phát triển trước khi sinh. Một vài 
trường hợp dị tậ t tim và chân tay, đã được thông báo sau khi dùng liều cao 
trong hai tháng đầu, vì vậy tránh dùng estrogen trong thòi kỳ này. Dùng 
diethylstilboestrol nguy hiểm (nguy cơ ung thư tuyến, cổ tử cung và âm đạo)
T àng huyết áp: Các oestrogen gây giữ muôi và nước nên có thể làm tăng 
huyết áp động mạch nặng thêm.
Suy m ạch vành: Các oestrogen có thể làm tăng nguy cơ huyết khôi tắc 
mạch, tai biến mạch máu não và nhồi máu cơ tim do tăng lipid máu, thay 
đổi chuyển hoá glucid và nhiều yếu tố  đông máu.
Suy gan: Có thể biến đổi một sô' chức năng gan. Chậm đào thải bilirubin ở 
tế  bào gan do ức chế cạnh tranh kèm với nguy cơ vàng da. u  tuyến gan đã 
được mô tả ỏ phụ nữ uống thuốc ngừa thai.
Suy thận : Lưu ý đẽn các tác dụng không mong muốn (giữ muôĩ và nước).
Loạn chuyển hoá porphyrin: Các estrogen gây tăng tổng hợp porphyrin ở 
gan do cảm ứng ALA-synthetase. Chúng có thể gây cơn loạn chuyển hoá 
porphyrin cấp.
T rường hợp khác: Chống chỉ định dùng các estroprogestogen trong những 
trường hợp u ác tính tuyến vú, tử cung và u tuyến yên, do có thể làm nặng 
thêm những bệnh này. Chông chỉ định tương đôi trong tăng lipid máu. Có 
bệnh hoặc tiền sử huyết khốỉ tắc mạch, bệnh van tim, rô’i loạn nhịp tim gây 
huyết khối, bệnh não nguồn gốc mạch máu, bệnh m ắt nguồn gốc mạch máu, 
chảy máu phụ khoa nguồn gốc không rõ, tăng prolactin máu, tiết nhiêu sữa, 
xơ cứng tai, viêm mô liên kết.

Cân nhắc nguy cơ/ lọi ích: mức độ 3
T iểu đường: Các estrogen tự nhiên (estradiol, estron) làm giảm glucose 
máu, còn các estrogen tổng hợp (diethylstilboestrol, ethinylestradiol) có tác 
dụng gây tiểu đưòng. Tác dụng này phụ thuộc liều dùng.
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Trường hợp khác: Tăng lipid máu, béo phì, u tuyến vú lành tính, loạn 
dưỡng tử cung, lạc màng trong tử cung, tiền sử sỏi không mổ.

Cần theo dõi: mức độ 1
T rầm  cảm: Suy nhược và khuynh hướng trầm cảm.
Suy hô hấp; hen: Vì nguy cơ huyết khôi tắc mạch.

TƯONG TÁC THUỐC

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4
M ethyldopa

Phăn tích: Tăng huyết áp do uống thuốc ngừa thai gây ra thường kháng với 
điều trị bằng methyldopa. Cơ chế chưa rõ.

- Xử lý: Trong trường hợp này khống chê huyết áp rấ t khó, thậm chí không 
thể được. Thay đổi cách điểu trị.

Cân nhắc nguy co  / lọi ích: mức độ 3
Acid ch en od esoxycholic  hoặc dẫn chất

Phân tích. Acid ursochenodesoxycholic góp phần làm tăng tỷ sô' acid mậư 
cholesterol. Bằng cách lập lại cân bằng những thành phần của mật, thuổc có 
thể góp phần thoái triển sỏi mật chứa cholesterol. Bằng cách phức hợp acid 
ursodesoxycholic (cholestyramin và kháng acid) hoặc bằng cách làm tăng độ 
bão hoà của mật (estrogen, progestogen, íĩbrat, neomycin uống), có sự giảm 
tác dụng của acid ursodesoxycholic.
Xử lý: Điều trị bằng acid ursodesoxychohc phải lâu dài (từ 6 tháng đến 1 
năm). Nên tránh thất bại điểu trị và không phối hợp với các thuốc làm giảm 
hiệu quá cùa acid chenodesoxychohc, trừ khi chi diéu trị đồng thời trong thời 
giạn rất ngắn.

Barbituric; carbam azepin; g lu thetim id  hoặc thuốc tương tự; 
griseofulvin; phenytoin; prim idon hoặc dẫn chất; riíabutin

Phăn tích: Tăng chuyển hoá các estroprogestogen ở gan, do cảm ứng enzym, 
do đó có nguy cơ thụ thai.
Xử lý: Tránh dùng cốc thuốc ngừa thai liều thấp và nên dùng cốc thuốc ngừa 
thai liều cao hoặc khuyên dùng phương pháp ngừa thai khác, nếu điều trị 
bằng barbituric kéo dài. cần  nhớ cảm ứng enzym không bao giờ là một hiện 
tượng tức thời.

B rom ocriptin  hoặc thu ôc tương tự

Phăn tích: Bromocriptin là chất chủ vận dopaminergic, ức chế prolactin. 
Phối hợp có thể dẫn đến vô kinh và / hoặc tiết ít sữa, ảnh hưởng đến tác 
dụng của bromocriptin.
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- x ử  lý: Không nên dùng phôi hợp này, nhất là ở những ngưòi bệnh điêu trị vô 
kinh hoặc giảm tiết sữa.

M odaỉìnil

Phân tích: Modaíĩnil là một sản phẩm mới, được coi có tiềm năng cảm íng 
enzym. Vối vai trò đó, nó có thể kích thích chuyển hoá của các thuốc ngừa 
thai estroprogestogen, đặc biệt là loại liều thấp.
Xử lý: Chông chỉ định phối hợp. Thay đổi phương pháp ngừa thai, vi điềt trị 
với modaíinil là một điều trị dài ngày.

R iíam picin

Phân tích: Tăng chuyển hoá các progestogen ở gan, do cảm ứng enzym, do đó 
có nguy cơ thụ thai.

- Xử lý: Tránh dùng các thuốc ngừa thai liều thấp và nên dùng các thuốc ngừa 
thai liều cao hoặc khuyên dùng phương pháp ngừa thai khác, nếu điểu trị 
bằng riíampicin kéo dài. Nên nhớ cảm ứng enzym không bao giò là một hiện 
tượng tức thòi

R itonavir

Phân tích: Giảm diện tích dưới đường cong (AUC) của thuốc estroprogestogen. 
Cơ chê chưa rõ. Nguy cơ thụ thai.

- Xử lý: Nên dùng một phương pháp ngừa thai khác.

Tacrin

Phân tích: Nguy cơ tăng độc tính vđi gan.
Xử lý: Nếu cần, tăng cường theo dõi Ran. Tránh các phôi hợp có nguy cơ 0  

người cao tuổi.

Tam oxifen

- Phân tích'. Đôi khống dược lý giữa một kháng estrogen và một estrogen.
- Xử lý: Thường dùng tamoxiíen ở cơ sở chuyên khoa; phối hợp này tỏ ra 

không hợp lý về mặt điều trị.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
A m ineptin ; c a rm u s tin  h o ặc  d ẫ n  ch ẵ t; d a n tro le n ; íluvoxam in ; ison iazid  
hoặc thuốc tương tự; m acrolid; m ethotrexat; natri valproat hoặc dân 
chất; progabid; thuốc chống nấm  dẫn xuất im idazol

- Phân tích: Phối hợp những thuốc có tiềm năng độc với gan (cộng hợp các tác 
dụng không mong muôn).

- Xử lý: Khi phôi hợp hai thuốc độc với gan, theo dõi chặt chẽ chức năng gan 
(ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin) hoặc nếu có thể, hoãn một trong
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hai liệu trình. Xác minh là người bệnh không uống rượu thường xuyên và 
không có tiền sử viêm gan do virus. Các triệu chứng lâm sàng chính không 
đặc hiệu: buồn nôn, sốt, vàng da. Nếu có phối hợp ban da, ngứa và hạch to, 
thì có khả năng do thuốc. Nên phân biệt tuỳ theo kết quả xét nghiệm sinh 
học, nguy cơ xuất hiện viêm gan tiêu tế  bào không hồi phục với viêm gan ứ 
mật hồi phục được khi ngừng điều trị.

B enzodiazepin

Phăn tích: Các estrogen có thể ức chế các enzym tham gia oxy hoá các 
benzodiazepin ở gan (chlorazepat, flurazepam, diazepam, triazolam), do đó 
kéo dài nửa đời của chúng. Điều này còn bàn cãi đối vối các benzodiazepin 
chịu quá trình liên hợp glucuronic. Nguy cơ tăng tác dụng của benzodiazepin 
lâu dài.

- Xử lý: Có thể phải giảm liều benzodizepin ở những phụ nữ đang dùng thuốc 
ngừa thai dài hạn. Chú ý khi lái xe, vận hành máy móc hoặc cần phải tỉnh táo.

Thuôc chẹn  beta

Phân tích'. Có thể có sự ức chê của estrogen đôi vối các enzym ở microsom gan 
làm nhiệm vụ xúc tác cho chuyển hoá một sô' thuốc chẹn beta khi qua gan lần 
đầu (acebutolol, alprenolol, betaxolol, labetalol, metoprolol, oxprenolol, 
propranolol, timolol). Các thuổc chẹn beta khác có tương tác ít hơn.

- Xử lý: Nguy cơ tăng tác dụng của một sô' thuốc chẹn beta. Phối hợp cần được 
theo dõi lâm sàng.

Cholestyram in

Phăn tích: Giảm hấp thu các estrogen và thuốc ngừa thai estroprogestogen 
qua đường tiêu hoố do có thể bị gắn bởi cholestyramin.

- X ử lý: Nếu kê đơn hai thuốc, khuyên dùng các estrogen và thuốc ngừa thai 
estroprogestogen trưốc hai giờ hoặc sau 4 giờ khi dùng cholestyramin.

D idanosin

- Phán tích: Hiệp đồng các tác dụng không mong muốn. Tăng nguy cd xuất 
hiện viêm tuỵ do thuốc

- Xử lý: Theo dõi lâm sàng và nếu cần, khi bị đau bụng, khuyên theo dõi sinh 
học chức năng tuỵ (amylase máu và amylase nước tiểu)

G lucocorticoid

Phân tích: Tăng tác dụng và độc tính của một số glucocorticoid (prednison 
và prednisolon) do chậm chuyển hoá, khi chúng được dùng cùng với các 
thuôc ngừa thai uổng.

- Xử lý. Phải theo dõi bệnh nhân về tác dụng và độc tính của corticoid để 
tránh quá liều. Nên giảm liều nếu cần thiết.
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Phân tích: Tăng huyết áp do các thuốc ngừa thai uống gây ra  thường kháng 
vói điều trị bằng guanethidin. Cơ chế chưa biết rõ.

- Xử lý: Khống chê huyết áp trong trường hợp này rấ t khó, thậm chí không 
thể được. Thay đổi cách điều trị. Tránh methyldopa cũng vì lý do như vậy.

Hormon tuyến  giáp

Phân tích: Nồng độ trong huyết thanh của thyroxin tự do có thể bị giảm, làm 
tăng nồng độ huyết thanh thyrotropin và làm tăng nhu cầu hormon giáp. 
Tương tác xảy ra chậm. Cơ chế: Thay đổi nồng độ huyết thanh của thyroxin 
và thyrotropin do dùng estrogen có thể do tăng nồng độ huyết thanh của 
globulin gắn vào thyroxin ở phụ nữ bị suy tuyến giáp.

- Xử lý. Ớ nữ bị suy tuyến giáp, định lượng nồng độ trong huyết thanh của 
thyrotropin khoảng 12 tuần sau khi bắt đầu dùng estrogen và điều chỉnh 
liều hormon giáp nếu cần.

Insulin; su líam id  hạ g lu cose m áu

Phân tích: Có thể có những biến đổi không hằng định của glucose máu vì 
tính chất gây tăng nhẹ glucose máu của estroprogestogen; có thể thấy giảm 
tác dụng của insulin.
Xử lý: Thông tin cho người bệnh vê khả năng biến đổi glucose máu này. Điểu 
chình liều insulin theo đáp ứng sinh học.

Kháng h istam in  kháng H, an thần

Phân tích: Nguy cơ tiết nhiều sữa (chỉ thông báo với flunarizin, Sibelium)
- Xử lý: Theo dõi lâm sàng. Thông tin cho người bệnh.

N elíĩnavir

Phăn tích'. Giảm diện tích dưới đưòng cong (AUC) của estroprogestogen, cơ 
chế chưa rõ. Nguy cơ thụ thai.

- Xử lý: Để xuất cách ngừa thai khác 

Penicilin; tetracyclin

Phăn tích-. Do làm giảm hệ vi khuẩn đường ruột, điều trị kháng sinh có thể 
làm giảm tái hấp thu các steroid trong chu trình ruột-gan. Nguy cơ giảm tác 
dụng estroprogestogen. Không tiên đoán được.

- Xử lý: Nguy cơ này tuỳ thuộc vào thòi gian điểu trị và những tổn hại đến hệ 
vi khuẩn đường ruột. Tuy nhiên cần phải xem xét nguy cơ này, nếu xuất 
hiện tiêu chảy ở phụ nữ đang dùng estroprogestogen cùng thòi gian.

G u a n eth id in  h o ặ c  th u ố c  tư ơ n g  tự
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T etracosactid

Phăn tích: Các estrogen có thể gây cản trỏ chuyển hoá và liên kết protein 
của các glucocorticoid, làm tăng nửa đòi đào thải kèm với nguy cơ tăng tác 
dụng điều trị và độc tính của các glucocorticoid.
X ử lý: v ẫn  cần phải xác nhận tương tác dược động học này bằng cách nhận 
xét lâm sàng. Người kê đơn vẫn phải chú ý liều lượng của glucocorticoid và 
cân nhắc nguy cơ tuỳ theo các liều estrogen đã dùng.

Thuốc nhuận tràn g  làm  trơn

Phân tích: Sử dụng các dầu vô cơ cùng với các estroprogestogen làm giảm 
hấp thu và giảm tác dụng của estroprogestogen.
X ử lý. Hậu quả của tương tác này có thể tránh bằng cách khuyên người bệnh 
dùng những thuốc này xa nhau nhiều giò (2 giò trước hoặc 4 giờ sau khi 
dùng dầu vô cơ).

Tuong tác cần theo dõi: mức độ 1 
C iclosporin

Phân tích: Nồng độ của ciclosporin trong tuần hoàn có thể tăng, do giảm đào 
thải ở gan và tăng creatinin và transaminase trong máu.
X ử lý: Lưu ý cốc nguy cơ này và tiến hành định lượng ciclosporin máu 
thường xuyên (do có sự biến động nhiều giữa các cá thể), đặc biệt ở phụ nữ 
đang dùng thuốc ngừa thai uống. Việc kê đơn ciclosporin do thầy thuốc 
chuyên khoa đảm nhiệm.

Lansoprazol

- Phân tích: Tương tác dược động học. Phải thận trọng với các thuốc dược 
chuyến hoố bởi cytochrom P450, vì có nguy cơ giảm tác dụng của những sản 
phẩm này do cảm ứng enzym, nên có thể dẫn đến thất bại điều trị.
X ử lý: Lansoprazol là thuốc tương đối mối, nên còn thiếu các nhận xét lâm 
sàng. Xem xét nguy cơ trong bối cảnh điều trị vì thấ t bại trong việc dùng 
estroprogestogen liều thấp có thể gây tác hại cho phụ nữ dùng thuốc. Do 
thận trọng, nên cần thay đổi chất ức chế bơm proton hoặc thuốc chống loét.

Pỵzazol

Phăn tích: Phenylbutazon là chất cảm ứng enzym. Dùng dài ngày, có thể có 
giảm tác dụng của các estrogen và các thuốc ngừa thai estroprogestogen do 
cảm ứng enzym, làm tảng dị hoá các thuốc này ở gan.

- Xử lý: Tuỳ theo thời gian điều trị ở phụ nữ đang dùng thuốc estroprogestogen 
liêu thấp, thay đổi thuốc chống viêm.
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ETHAMBUTOL
Thuốc chống lao

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

ETHAMBUTOL viên nén 400 mg; viên nén bao phim 400 mg

Combutol viên nén 400 mg
Dexambutol viên nén 400 mg (ỷ 150 mg INH)
Lybutol viên nén 400 mg 
Mycobutol viên nén 400 mg 
Servambutol viên nén bao phim 400 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chỉ định: mức độ 4
Thời kỳ m ang thai: Tốc dụng gây quái thai ỏ súc vật.

Cân nhắc nguy co/ lợi ích: mức độ 3
Suy thận: Trường hợp suy thận, thuốc có thể bị giữ lại và tăng nguy cơ 
viêm dây thần kinh thị giác.
Trường hợp khác: Viêm dây thần kinh thị giác: cần khám mắt trước, rói
đồu  đ ặ n  sa u  đó t ro n g  q u á  t r ìn h  đ iề u  tr ị .  N g ừ n g  th u ô c  n g a y  n ê u  có b ấ t  iỷ  
dấu hiệu viêm dây thần kinh thị giác nào. Quá mẫn với thuốc.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2
Thuốc kháng acid uông hoặc than hoạt

Phân tích: Giảm hấp thu ethambutol qua dường tiêu hoá bởi chất khống 
acid.

- Xử lý: Cần uống hai thuốc cách nhau ít nhất hai giò. Nên nhớ rằng các 
kháng acid thường uống 1 giò 30 phút sau các bữa ăn, vì ăn uống là nguồn 
gốc tăng tiết dịch dạ dày.



ETHOSUXIMID
Thuốc dùng chù yếu để kiểm soát cơn động kinh nhò

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

ETHOSUXIMID nang mềm 250 mg 
Zarontin nang mềm 250mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy ca/ lọi ích: mức độ 3
Thời kì cho con bú: Không có dữ liệu.
Thời kì mang thai: Vì có đặc tính sinh quái thai ở động vật, nên kê thuốc 
khác cho phụ nữ đang tuổi sinh đẻ hoặc đang mang thai.
Các trưởng hợp khác: Mần cảm với thuốc trong họ.

Cần theo dòi: mức độ 1
Suy gan/ suy thận: Vì đã có thông báo về ton thương gan và thận, nên cần 
giám sát các chức năng gan và thận, khi có suy một trong hai cơ quan đó.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân nhắc nguy ca/lọi ích: mức độ 3 
Rượu

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần gây buồn ngủ. Một số thuốc trong họ có thể gây một sô' tác 
dụng tâm thần - vận động, nhất là trong tuần điều trị đầu tiên. Tương tác 
dược lực học.

- Xử lý: Không nên uống rượu (hoặc chế phẩm có rượu) khi dùng thuốc này. 
Nguy cơ gây an thần buồn ngủ, đặc biệt nguy hiểm ở ngưòi lái xe hoặc vận 
hành máy.

Tacrin

Phân tích: Nguy cơ tăng độc vói gan.
Xử lý: Nếu cần kết hợp, tăng cường giám sát chức năng gan. Tránh những 
phối hợp có nguy cơ ở người cao tuổi.
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Baclofen; benzam id; carbam at hoặc thuôc tương tự; dextropropoxyphen; 
thuốc ức ch ế thần kinh trung ương các loại; reserpin

Phản tích: Tăng tác dụng ức chê thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần gây buồn ngủ. Tương tác kiểu dược lực.
Xử lý: Điều chỉnh liều của hai thuốc, nếu cần phối hợp thuốc. Chú ý tới giảm 
tỉnh táo ở ngưòi lái xe hoặc vận hành máy. Khuyên không uông rượu và 
không dùng các chê phẩm có rượu.

Benzodiazepin; gluthetim id hoặc thuốc tương tự; interferon alpha tái tô 
hợp; mediỉbxamin; paroxetin; phenothiazin; primidon hoặc dan chất; 
pocarbazin

Phân tích: Tăng tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tác kiểu dược lực.
Xử lý: Chú ý tối giảm tỉnh táo ở ngưòi lái xe hoặc vận hành máy. Khuyên 
không uống rượu và không dùng các chế phẩm có rượu.

Carbam azepin

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Hơn nữa, nồng độ ethosuximid bị giảm trong huyết 
tương, có thể do cảm ứng enzym.

- Xử lý: Điều chỉnh liều của hai thuốc, nếu cần phối hợp. Chú ý tới giảm tỉnh 
táo ở người lái xe hoặc vận hành máy. Khuyên không uốhg rượu, không 
dùng chê phẩm có rượu. Giám sát lâm sàng hiệu quả của điều trị động kinh ; 
đ iể u  c liỉn h  liểu , n ế u  cần , Luỷ lliuộc  các  n ồ n g  độ tro n g  h u y ế t  tướng .

Cloniđin hoặc th u ốc tương tự

Phân tích'. Tăng tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tác kiểu dược lực. cần  nhớ rằng, với liều 
thông thường, rilmenidin không làm tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh 
trung ương của cốc thuốc đó.

- Xử lý: Phải chú ý tới giảm tỉnh táo ở người lái xe hoặc vận hành máy. 
Khuyên không uống rượu, không dùng cốc chế phẩm có rượu.

Isoniazid

Phăn tích: Làm tăng nồng độ trong huyết tương của ethosuximid (tăng nguy 
cơ độc tính). Isoniazid có thể ức chê chuyển hoố của ethosuximid, làm cho 
thuổc này tích luỹ lại và gây nhiễm độc. Tương tác xảy ra chậm, có thể do 
isoniazid đã ức chê chuyển hoá của ethosuximid.

Tương tác cần thận trọng: múc độ 2
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x ử  lý: nên thận trọng giám sát lâm sàng khi phối hợp, vì tầm quan trọng 
của tương tác này chưa rõ ràng.

Lam otrigin

Phân tích: Nồng độ trong huyết thanh của lamotrigin có thể bị giảm, làm 
giảm tác dụng điều trị. Ethosuximid có thể gây cảm ứng enzym, làm tăng 
nhanh chuyển hóa của lamotrigin. Tương tác xảy ra muộn.
Xử lý: Có thể cần phải điều chỉnh liều lamotrigin khi bắt đầu điểu trị, lúc 
ngừng hoặc thay đổi liều ethosuximid. Theo dõi đáp ứng lâm sàng và điều 
chỉnh liều lamotrigin nếu cần.

N atri valproat hoặc dẫn chất

- Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Hơn nữa, còn thấy biến đổi nồng độ trong huyết 
tương (tăng hoặc giảm).

- Xử lý: Điều chỉnh liều của hai thuốc, nếu cần phối hợp. Chú ý tới giảm tình 
táo ở người lối xe hoặc vận hành máy. Khuyên không uô’ng rượu và không 
dùng các chế phẩm có rượu. Nếu cần, phải giám sát nồng độ của hai thuốc 
trong huyết thanh.

Thuốc chống trầm  cảm ba vòng hoặc thuốc tương tự

Phân tích: Thuốc chông trầm cảm ba vòng làm hạ thấp ngưỡng gây động 
kinh, vì vậy có nguy cơ xuất hiện cơn co giật ở ngưòi bệnh được điểu trị bằng 
thuốc chống động kinh này.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này và điều chỉnh liều lượng, nếu cần.

Thuốc chủ vận của m orphin

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, tăng ức chế hô 
hấp và làm hạ huyết áp. Hơn nữa, nếu đă bị phụ thuộc thuốc, phối hợp hai 
thứ thuốc có thể tăng thêm nguy cơ nghiện thuốc.

- Xử lý: Điều chỉnh liều của hai thuốc, nếu cần phối hợp thuốc. Chú ý tói giảm 
tình táo ở người lái xe hoặc vận hành máy. Khuyên không uôrig rượu, và 
không dùng các chế phẩm có rượu.

Thuốc điều trị sốt rét

- Mefloquin: Đối kháng tác dụng chống co giật
Cloroquin, hydroxycloroquin: Đôi khi làm giảm ngưỡng gây co giật. Nhà sản 
xuất mefloquin khuyến cáo không dùng thuốc này để dự phòng cho người bị 
động kinh, vì chì dùng khi thật cần để điều trị sốt rét.
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Phăn tích'. Làm giảm tác dụng ngừa thai, có thể dẫn đến vd kế hoạch. Các 
thuốc chông động kinh có thể gây cảm ứng enzym, làm tăng chuyển hoá và 
độ thanh lọc của các steroid ngừa thai, do đó làm giảm tác dụng ngừa thai.
Xử lý: Dùng biện pháp ngừa thai khác thay thế.

Tương tác cần theo dõi: mức độ 1 
A m phetam in hoặc dẫn chất

Phân tích: Đôì kháng tác dụng. Có thể tăng tính hung hãn ở ngưòi nghiện 
amphetamin.
Xử lý: Lưu ý tương tác dược lực này để xác định mục tiêu điều trị chính. 
Khuyên ngưòi bệnh gặp lại thầy thuốc, nếu thấy hiệu quả điều trị không 
rõ rệt.

Barbituric; dantrolen; kháng histam in kháng H, có tính  an thần buồn  
ngủ; oxaflozan; thuốc chống trầm  cảm: Auvoxamin; íluoxetin; v iloxazin

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tốc 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tác kiểu dược lực.
Xử lý: Phải chú ý tối giảm tỉnh táo ỏ người lái xe hoặc vận hành máy. 
Khuyên không uống rượu và không dùng các chế phẩm có rượu.

M ethadon

Phân tích: Tăng tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương gây an thần buồn 
ngủ mạnh, đặc biệt nguy hiểm cho người lái xe hoặc vận hành máy.
Xử lý: Phải lưu ý dến tang tác dụng an thần buồn ngủ và khuyẼn khOng 
được lái xe, không được vận hành máy.

ETRETINAT (DẪN CHẤT)
Dẫn chất của vitamin A, dùng trong một vài bệnh da (bệnh vảy nến và trứng cá nặng) 

đê tróc lớp sửng da. Các tương tác khi dùng những dạng thuốc tại chỗ chì đúng 
lưu ỷ khi chúng được bôi với Ìượììg lớn (tác dụng toàn thân)

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

ACITRETIN nang 10 mg, 25 mg

Soriatane nang 10 mg, 25 mg

T h u ôc  u ốn g  ngừa th ai
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ISOTRETINOIN gel bôi da 0,05%; nang mềm 5 mg, 10 mg, 20 mg 

Isotrex gel bôi da 0,05%
Roaccutane nang mềm 5 mg; 10 mg; 20 mg

TRETINOIN kem bôi da 0,05%; 0,025%; 0,1%; dung dịch dùng ngoài 0,1%
Alten kem bôi da 0,05%
Effederm kem bôi da 0,05%
Locacid kem bôi da 0,05%
Locacid dung dịch dùng ngoài 0,1%
Retacnyl 0,05 kem bôi da 0,025%
Renova kem bôi da 0,05%
Stieva A kem bôi da 0,1%
Stieva A kem bôi da 0,025%
Stieva A kem bôi da 0,025%

CHỐNG CHỈ ĐỊNH VÀ THẬN TRỌNG KHI DÙNG 
Chống chỉ định: múc dộ 4

Thời kỳ cho con bú: Do thuốc qua được sữa mẹ
Thời kỳ m ang  th a i: sản  phẩm này gây quái thai. Ở phụ nữ độ tuổi sinh đẻ, 
thuốc cần được phối hợp vâi một liệu trình ngừa thai hiệu lực. Liệu trình 
này phải tiếp tục ít nhất 12 tháng sau khi ngừng điều trị bệnh da.

Cân nhắc nguy co/ lợi ích: mức độ 3
T rẻ em; trẻ  d ang  bú: Do nguy cơ ảnh hưởng dến sự tang trưỏng, ngưòi kê 
đơn phải cân nhắc tương quan lợi ích/ nguy cơ.
Suy gan: Do độc với gan
Suy th ận : Do độc với thận.
T rường hợp khác: Quá liều vitamin A. Rối loạn chuyển hoá lipid.

Cần theo dõi: mửc dộ 1
Tiểu đường/ suy  m ạch  vành: Theo dõi cholesterol và triglycerid máu.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4
P rogestogen  hoặc dẫn chất

Phân tích: Giảm tác dụng của các thuốc ngừa thai progestogen liều thấp 
kèm với nguy cơ thất bại ngừa thai chừng nào điều trị càng kéo dài.



- x ử  lý: Chóng chì định dùng phối hợp này. Nên nhớ rằng do tác dụng gây 
quái thai của thuốc ở ngưòi, khi kê đơn etretinat hoặc dẫn chất, cần có biện 
pháp ngừa thai đặc biệt hiệu lực. Trong trường hợp này, nên thay thuốc 
ngừa thai progestogen liều thấp bằng một thuốc estroprogestogen hoặc chọn 
một phương pháp ngừa thai khác trong thòi gian điểu trị etretinat.

T etracyclin

Phăn tích: Phối hợp hai thuốc có thể dẫn đến xuất hiện nhức đầu, chóng 
mặt, rối loạn thị giác do tăng áp lực trong sọ (hiệp đồng tác dụng tăng áp lực 
trong sọ của từng thuốc).
Xứ lý: Chống chỉ định phôi hợp này và cần tìm một giải pháp điều trị kháng 
sinh khốc (hướng về một số macrolid).

Cân nhắc nguy cơ / lọi ích: mức độ 3 
Vitam in A

Phăn tích: Nguy cơ quá liều vitamin A do tác dụng cộng hợp, có thể dẫn đến 
rối loạn phát triển xương nhất là ở trẻ em.

- Xử lý: Phối hợp này bất hợp lý, nguy cơ quá liều vitamin A. Nếu xét thấy cần 
phối hợp, theo dõi chặt chẽ hàm lượng vitamin A trong huyết tương và theo 
dõi các tác dụng không mong muốn (rối loạn thị giác khi bắt đầu). Báo cho 
người bệnh biết để tự theo dõi các tác dụng không mong muốn (rô’i loạn thị 
giác khi bắt đầu).

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
M e th o trex a t

P h ă n  tlch: P h ớ i liựp  các  LUutìc có t iề m  n â n g  độc với g a n  (cộng h ợ p  các tốc  
dụng không mong muốn)
Xử lý: Khi phôi hợp hai thuốc độc vói gan, cần theo dõi chặt chẽ chức năng 
gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin), hoặc nếu có thể, hoãn một 
trong hai liệu trình. Xác minh là ngưòi bệnh không uống rượu thường xuyên 
và không có tiền sử viêm gan do virus. Các triệu chứng lâm sàng chính 
không đặc hiệu: buồn nôn, sốt, vàng da. Nếu có phối hdp ban da, ngứa và 
hạch to, thì có khả năng do thuốc. Phân biệt rõ, tuỳ theo kết quả xét nghiệm 
sinh học, nguy cơ xuất hiện viêm gan tiêu tê bào không hồi phục với viêm 
gan ứ mật hồi phục được khi ngừng điều trị.

Rượu
Phăn tích: Riêng từng sản phẩm này đều làm tăng triglycerid máu.
Xử lý: Xác minh là ngưòi bệnh không uông rượu trong suốt qúa trình điểu 
trị. Theo dõi chặt chẽ nồng độ triglycerid nếu vẫn còn nghi ngờ.
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EUCALYPTOL
Thuốc (làm mất sung huyết) đường thông khí trên, chiết từ Eucaỉyptus

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

EUCALYPTOL

Bạch hổ hoạt lạc, cao xoa
Cao Ông thọ, cao xoa
Dầu cù là Bảo Long, dẩu nước xoa
Dầu cù là Hiệu Con khỉ, dầu nưỏc xoa
Dầu gió Bảo Long, dầu nước xoa
Dầu gió Con Rồng, dầu nước xoa
Dầu gió Hướng Dương, dầu nước xoa
Dầu gió Hoàng Đế, dầu nước xoa
Dầu gió Hoành Sơn, dầu nước xoa
Dầu gió Loan, dầu nước xoa
Dầu gió nâu Thiên Lý, dầu nước xoa

- Dầu gió Nhân Hoà, dầu nước xoa 
Dầu gió p, dầu nước xoa
Dẩu gió Song Yến, dầu nước xoa 
Dầu gió Thiên Thảo, dầu nước xoa 
Dầu gió Trường Sơn, dầu nước xoa 
Dầu gió Trường Sa, dầu nước xoa 
Dầu gió VIM 1, dầu nước xoa 
Dầu gió xanh Kỳ Lân, dầu nước xoa

- Dầu Hoà An, dầu nước xoa
Dầu khu phong song lân, dầu nước xoa 
Dầu khuynh diệp OPC, dầu nưốc xoa 
Dầu nóng Bình Quan, dầu nước xoa 
Dầu nóng Cửu Long, dầu nưâc xoa 
Dầu nóng Gió Kim, dầu nước xoa
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Dầu nóng Hiệụ Khạng Ninh, dầu nưâc xoa 
Dầu nóng Kim Long, dầu nưóc xoa 
Dầu nóng khuynh diệp, dầu nước xoa 
Dầu nóng Lạc Đà, dầu nưóc xoa 
Dầu nóng Quảng Đà, dầu nước xoa 
Dầu nóng Rồng Vàng, dầu nước xoa 
Dầu nóng Thiên Phật, dầu nước xoa 
Dầu nóng Trường Thọ, dầu nước xoa 
Dầu Thiên An, dầu nước xoa 
Ông hít Hải âu 
Ông hít hiệu Con Voi 
Ống hít Mentha
Eucalyptil ông tiêm 2mL; 0,34 mL
Eucalyptine le Brun nang mềm
Eucalyptol nang mềm
Eucarose nang mểm
Mentholatum thuốc mỡ
Orafar dầu nước xoa
Patitussin dầu nưóc xoa
Solclean dầu nước xoa
Thuốc ho người lớn dung dịch thuốc uône
Thuốc ho trẻ em dung dịch thuốc uô'ng
Traguton nang mềm
Viên xông Hương Tràm

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chi dịnh: múc dộ 4
T rẻ em: Ở trẻ em dưới 20 tháng tuổi, có nguy cơ xuất hiện co giật.
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FENOVERIN
Phenothiaiin có tác dụng làm giùm co cứng nhu động 

trên hệ cơ trơn ông tiêu lioá, đường dần mật và cơ tử cung

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

FENOVERIN nang 100 mg

Spasmopriv nang 100 mg

MEBEVERIN viên nén bao đưòng 135 mg

Duspatalin viên nén bao đường 135 mg 

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chỉ định: mức độ 4
Quá mẫn với thuốc: Theo dõi lâm sàng ngưòi bệnh ở lẩn dùng đầu tiên

Côn nhắc nguy co  / lọi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Vì thiếu dữ liệu, tránh kê đơn trong thời kỳ cho con bú.

Thận trọng: mức dộ 2
Thời kỳ m ang thai: D u th ậ n  trọ n g , vì th iế u  dữ liệu .

FIBRAT
Thuốc chông rối loạn lipicl máu

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

BENZAFIBRAT viên nén 200 mg, 400 mg 

Befizal viên nén 200 mg, 400 mg

CIPROFIBRAT nang 100 mg 

Lipanor nang 100 mg
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CLOFIBRAT nang 500 mg

Lipavlon nang 500 mg, 250mg

GEMFIBROZIL viên 450 mg 

Lipur viên 450 mg

FENOFIBRAT nang 100 mg, 300 mg

Fenofibrat Bayer nang 100 mg, 300 mg 
Fenofibrat MSD nang 100 mg, 300 mg 
Lipanthyl nang 100 mg, 200mg 
Lipanthyl Sapra viên nén bao 160mg 
Secalip nang 100 mg, 300 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Do thận trọng, vì thiếu dữ liệu.
Thời kỳ m ang thai: Nên tránh dùng thuốc này, mặc dầu không thấy gây 
quái thai sau khi điều trị trong những tháng đầu của thai kỳ.
Suy gan: Các rôì loạn gan (tăng transaminase, gan hơi to) ở thòi kỳ đầu 
điều trị đã được thông báo, nhưng dung nạp của gan nói chung tốt, trừ 
trường hợp suy gan nặng.
Suy thận : Clofibrat hoàn toàn đào thải qua thận sau khi glucuronic liên 
hợp tại chỗ. Trường hợp suy thận, nửa đời của thuốc kéo dài nhiều, độc tính,
đ ặc  b iệ t  ồ cơ  t ă n g  (đ a u  cd) v à  n g u y  cơ sỏ i m ộ t c ũ n g  tă n g .

Thộn trọng: múc độ 2
T rẻ em: An toàn sử dụng không được chứng minh.

TƯONG TÁC THUỐC

Tưong tác cần tránh: mức độ 3
Acid ch en od esoxycholic  hoặc dẫn chất

- Phân tích: Acid ursochenodesoxycholic góp phần làm tăng tỷ sô' acid mật/ 
cholesterol. Nên lập lại cân bằng các thành phần trong mật, và như vậy 
thuốc có thể góp phần làm thoái triển sỏi mật cholesterol. Phức hợp acid 
ursodesoxycholic (cholestyramin và các kháng acid), hoặc làm tăng độ bão 
hoà của mật (estrogen, progestogen, íĩbrat, neomycin uống) có sự giảm hoạt 
tính của acid ursodesoxycholic.
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x ử  lý: Điều trị với acid ursodesoxycholic phải lâu dài (từ 6 tháng đến 1 
năm). Nên tránh thất bại điều trị và không phối hợp với các thuốc làm giảm 
hiệu lực của thuốc acid chenodesoxycholic, trừ khi việc phối hợp chì tiến 
hành trong một thời gian râ't ngắn.

Chất ức chế HMG - CoA reductase
Phăn tích: Tăng nguy cơ viêm cơ, đặc biệt với gemfibrozil. Theo dõi nồng độ 
creatin phosphokinase huyết thanh.

- X ử lý: Tránh phôi hợp các thuốc có thể có cùng những tính chất điều trị và 
sinh học. Các tác dụng không mong muốn sẽ hiệp đồng với nhau và vì nguy 
cơ tiêu cơ vân, thầy thuốc kê đơn cần hướng theo cách điều trị khác.

Tuơng tác cần thận trọng: múc độ 2
Furosem id hoặc th u ốc tương tự

Phân tích: Cạnh tranh à các vị trí gắn trên protein huyết tương kèm vổi khả 
năng tăng tác dụng lợi niệu và tăng mất kali. Tương tác này được nêu trong 
y văn với íurosemid cần được xác nhận.

- Xử lý: Theo dõi phối hợp này và thông báo cho Trung tâm cảnh giác thuốc 
của vùng mọi bất thường sinh học hoặc lâm sàng. Tăng cưòng theo dõi ở 
người suy thận.

Sulíam id  hạ g lu cose máu

Phăn tích: Nguy cơ tăng tác dụng hạ glucose máu do đẩy thuốc ra khỏi các 
liên kết protein. Nửa đời của thuốc chông tiểu đưòng có thể tăng (được nêu 
với clorpropamid) và kháng insulin có thể giảm.
X ử lý: Khi dùng phối hợp nảy, cần định lượng đều đặn glucose máu khi bắt 
đầu điều trị bằng thuốc chống tiểu đường hoặc íĩbrat, trong và sau khi 
ngừng điều trị fibrat. Thực hiện đúng giò giấc uống thuốc là quan trọng để 
nắm được những thay đổi glucose máu và điểu chỉnh liều của thuốc chống 
tiểu đưòng. Thông tin cho người bệnh để tăng cường tự theo dõi.

Thuốc lợi tiểu  thải kali

Phăn tích: Cạnh tranh ở các vị trí gắn trên protein huyết tương kèm với khả 
năng tăng tác dụng lợi tiểu và mất kali. Tương tác này được nêu trong y văn 
chỉ riêng với furosemid (lợi tiểu thải kali), cần được xác nhận với các thiazid 
lợi tiểu.

- Xử lý: Theo dõi phối hợp này và tuỳ trường hợp thông báo cho Trung tâm 
cảnh giác thuốc mọi bất thường sinh học hoặc lâm sàng. Tăng cưòng theo dõi 
ở người bệnh suy thận.
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Phăn tích: Nguy cơ giảm prothrombin máu do thuốc kháng vitamin K bị đẩy ra 
khỏi các vị trí gắn với protein huyết tương. Phần tự do của thuốc kháng vitamin 
K tăng, chảy máu và tử vong đã từng xảy ra. Tương tác dược động học.
Xử lý: Nếu cần phối hợp, theo dõi tỷ lệ prothrombin và / hoặc INR (tỷ lệ 
chuẩn quốc tê) khi bắt đầu, khi đang và sau khi điều trị bằng íibrat. Điều 
chỉnh liều lượng hay không tuỳ theo kết quả sinh học. Thông báo cho người 
bệnh lưu ý đến sự điều chỉnh liều lượng này.

Tưong tác cần theo dỏi: mửc độ 1 
D esm opressin

Phăn tích'. Tăng tác dụng chống lợi tiểu.
- Xử lý: Theo dõi lâm sàng và điều chỉnh liều của desmopressin tuỳ theo kết 

quả sinh học và lâm sàng.

T h u ốc  u ố n g  c h ô n g  đ ô n g  k h á n g  v ita m in  K

HNASTERID
Thuốc chống phì đại lành tính tuyến tiền liệt, 

do ức chế5 - aỉpha reductase

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

FINASTERIX viên nén 5 mg 

Kinast viên nén 5 mg 
Proscar viên nén 5 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chi định: múc độ 4
Trẻ em: Kê đơn không hợp lý.
Thời kỳ m ang th a i: Thuốc này không có chỉ định nào cho phụ nữ, nếu vô ý 
dùng có thể gây dị tậ t thai.
Suy gan: cần  theo dõi, do thiếu thông tin và nghiên cứu chính xác ở người 
suy gan.
Trường hợp khác: Quá mẫn với một trong những thành phần của sản 
phẩm (hoạt chất hoặc tố dược)
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PLAVOXAT
Thuốc chống đau co thắt đườngtiết niệu

CÁC THUỐC TRONG NHÓM
FLAVOXAT viên nén 100 mg; 200 mg

Urim viên nén 200 mg 
Flavoxat viên nén 100 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 
Chống chỉ định: mức độ 4

Thời kỳ cho con bú: Vì thận trọng, do thiếu dữ liệu.
Trường hợp khác: Tắc môn vị và tá tràng, thương tổn tắc ruột, chảy máu 
dạ dày tá tràng.

FUECAINID HOẶC THUỐC TƯDNG Tự
Tliuốc chống loạn nhịp thuộc nhóm 1C cùa Vaughan - Williams.

Như tất cả cúc thuốc chống loạn nhịp nhóm 1, những thuốc này túc dụng 
băng cách Ổn định màng; ngoài ra chúng làm giảm dẫn truyền ỏ mọi kháu 

(nhĩ, bộ nối và thất) mà không biến đổi thời gian điện thế hoạt động

CÁC THUỐC TRONG NHÓM
CIBENZOLIN viên nén 130 mg

Cipralan viên nén 130 mg 

APRINDIN nang 50 mg

Fiboran nang 50 mg

FLECAINID viên nén 100 mg

Flecaine viên nén 100 mg 

CHÚ Ý KHI CHÌ ĐỊNH THUỐC 
Chống chỉ định: mức dộ 4

Suy tim : Vì có tác dụng giảm lực co cơ, theo dõi chặt chẽ chức năng tim.
Các trường hợp: Bloc nhĩ-thất, bloc nhánh trái, nhồi máu cơ tim.
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T hài kỳ m ang th a i: Do thận trọng, đặc biệt trong ba tháng đầu 

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4 
Benzam id

Phân tích: Duy nhất sultoprid (Barnetil) trong nhóm benzamid, có thể gây 
nguy cơ. Tất cả các thuốc giảm lực co cơ tim (gây chậm nhịp tim) có thể dẫn 
đến tăng nguy cơ rối loạn nhịp thất, nhất là xoắn đình, do thêm các tính 
châ't điện sinh lý của sultoprid.
Xử lý: Chông chỉ định và cấm dùng phối hợp này.

Cisaprid

Phăn tích: Có thể tăng nguy cơ rôì loạn nhịp tim đe doạ tính mạng, bao gồm 
xoắn đỉnh. Cơ chế do kéo dài thêm khoảng QT.
Xử lý: Chống chỉ định dùng cisaprid cho bệnh nhân đang dùng các thuốc 
chông loạn nhịp nhóm la và nhóm III.

Lidocain h oặc thu ốc tương tự

Phăn tích: Phối hợp hai thuốc chông loạn nhịp, một thuộc nhóm Ib của 
Vaughan - Williams, một thuộc nhóm Ic (ức chế dẫn truyền trong thất). Phối 
hợp cần có sự dõi điện tâm đồ đều đặn, vì có nguy cơ tăng các tác dụng không
m o n g  m u ố n  vồ tim .

- x ử  lý: Sự phôi hợp hai thuốc chống loạn nhịp này thuộc thẩm quyền của thầy 
thuốc chuyên khoa và chỉ có thể thực hiện kèm với theo dõi điện tâm đồ.

Quinidin hoặc dẫn chất

Phăn tích: Phối hợp hai thuốc chông loạn nhịp, một thuộc nhóm la của 
Vaughan-Williams, một thuộc nhóm Ic (ức chế dẫn truyền trong thất). Nồng 
độ flecainid trong huyết tương có thể tăng, làm tăng tác dụng dược lý và độc 
tính của Aecainid. Cơ chế chưa rõ, có thể do chuyển hoá của Aecainid bị ức 
chế. Phối hợp cần có sự theo dõi điện tâm đồ đều đặn, vì có nguy cơ tảng các 
tác dụng không mong muốn về tim.

- Xử lý: Sự phối hợp hai thuốc loạn nhịp này thuộc thẩm quyền của thầy 
thuốc chuyên khoa và chỉ có thể thực hiện kèm với sự theo dõi điện tâm đồ. 
Điều chình liều của Aecainid cho phù hợp.

C ân n h ắc  n gu y  cơ/ lợ i ích: m ức độ  3
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R ito n a v ir

- Phăn tích: Nồng độ ílecainid trong huyết thanh có thể tăng cao, làm tăng 
nguy cơ độc tính của ílecainid. Cơ chế do ritonavir ức chế chuyển hoố của 
flecainid (cytochrom P450 2D<i).

- Xử lý: Chông chỉ định ritonavir cho bệnh nhân đang dùng ílecainid.

Cân nhắc nguy co  / lọi ích: mức độ 3
Am iodaron

Phân tích: Hàm lượng Aecainid trong huyết tương có thể tăng. Cơ chê do 
amiodaron có thể làm giảm chuyển hoá của Aecainid.

- Xử lý: Theo dõi chặt chẽ ngưòi bệnh khi dùng phối hợp này. Có thể cần phải 
điều chỉnh liều của ílecainid, giảm 33% đến 50%.

D ihydropyridin

Phăn tích: Dùng cốc dihydropyridin có tính chất giảm lực co cơ (làm chậm 
nhịp tim) phôi hợp với một sô' thuốc chông loạn nhịp có thể dẫn đến nhịp tim 
chậm quá mức.

- Xử lý: Khuyên không dùng những thuốc này trong vòng 48 giờ trưốc hoặc 
trong vòng 24 giò sau khi dùng các thuốc đối kháng calci có tính chất giảm 
lực co cơ. Nếu phải phôi hợp, cần theo dõi điện tâm đồ. cần  biết rằng một sô' 
dihydropyridin giảm lực co cơ ít hay nhiều.

Propaíenon; sotalol

Phún tích '. Phôi hợp các thuốc chông loạn nhịp thuộc nhóm khác nhau có thể 
dẫn đến tăng nguy ed tốc dụng không mong muốn về tim (cl các khâu: tự 
động, dẫn truyền, nhịp, hướng lực co cơ...)
Xử lý: Theo dõi lâm sàng và điện tâm đồ chặt chẽ 

Tương tác cần thận trọng: mức dộ 2 

Cimetidin

Phân tích: Cimetidin có thể làm tăng diện tích dưới đường cong (AUC) và sự 
đào thải toàn phần ở thận của ílecainid. Cơ chế do cimetidin có thể làm tăng 
sinh khả dụng hoặc ức chế chuyển hoá của ílecainid.
Xử lý: Khi dùng đồng thời cimetidin và Aecainid nên thận trọng. Bệnh nhân 
suy thận có thể có nguy cơ cao và cần điều chỉnh liều.

D igoxin

Phăn tích: Tác dụng dược lý của digoxin có thể tảng. Tương tác xảy ra chậm. 
Cơ chế chưa rõ.
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x ử  lý: Nếu có dấu hiệu nhiễm độc digoxin và nghi có tương tác, cần giảm 
liều digoxin. Theo dõi nồng độ huyết thanh của digoxin.

D isopyram id

Phăn tích: Khi phối hợp các thuốc chông loạn nhịp thuộc cốc nhóm khác 
nhau trong phân loại Vaughan - Williams, cần phải tăng cưòng theo dõi 
(điện tâm đồ) nhất là với disopyramid.

- Xử lý: Phôi hợp các thuôc chống loạn nhịp vói nhau cần có chuyên khoa, 
ngay cả trong khoa tim và có phương tiện theo dõi (khoa hồi sức tim).

Thuốc ch ẹn  beta

Phân tích'. Tác dụng dược lý của propranolol (và có thể của các thuốc chẹn 
beta khác) và của ílecainid có thể tăng. Cơ chế chưa rõ, có thể có sự ức chế 
chuyên hoá của cả hai thuốc và có hiệp đồng tác dụng dược lý.
Xử lý: Theo dõi lâm sàng và điện tâm đồ phải được tăng cưòng.

FLOCTAFENIN
Thuốc giảm đau ngoại vi, dãn chất của acid anthranilic

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

FLOCTAFENIN viên nén 200 mg 

Idarac viên nén 200 mg 

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy cơ / lọi ích: mức độ 3
Rượu: Tránh uống rượu đồng thòi.

Thời kỳ cho con bú: Vì thuốc qua được sữa mẹ 

Suy tim : Suy tim nặng, bệnh tim thiếu máu cục bộ 

Suy gan: Do độc tính với gan (nguy cơ viêm gan nặng)

Trường hợp khác: Nguy cơ sốc phản vệ.

Cần theo dõi: múc độ 1

Thời kỳ m ang th a i: Thận trọng, vì thiếu dữ liệu

- Sòi thận: Nguy cơ tinh thể niệu. Uống nhiều nước trong khi điều trị.
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TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối hợp nguy hiểm: mức độ 4

S otalol

Phăn tích: Nếu gặp phản ứng dị ứng, các thuốc chẹn beta làm giảm bù chỉnh 
tim mạch, đặc biệt trong trường hợp hạ huyết áp hoặc sốc.

- X ử lý: Hỏi người bệnh về tiền sử. Họ có dùng floctafenin lần đầu không? Nếu 
bị sốc, sự giảm các cơ chế bù chỉnh có thể nguy hiểm và chống chỉ định dùng 
phối hợp này. Không kê đơn cho người có tiền sử dị ứng.

T huốc ch ẹn  beta

Phăn tích: Floctafenin có thể gây phản ứng quá mẫn, dẫn đến sốc phản 
vệ nặng. Khi đó, các thuốc chẹn beta (kể cả dưâi dạng thuốc nhỏ mắt), làm 
nặng thêm bệnh cảnh lâm sàng vì làm giảm bù chình tim mạch (do 
adrenalin và noradrenalin), đặc biệt trong trường hợp hạ huyết áp hoặc sốc.

Xử lý: Hỏi người bệnh về tiền sử dùng thuốc. Họ có dùng floctafenin lần đầu 
không? Nếu bị sô’c, sự giảm cơ chế bù chỉnh có thể nguy hiểm và chống chì 
định dùng phối hợp này. Không kê đơn thuốc giảm đau này cho ngưòi bệnh 
có tiền sử dị ứng. Dễ thay đổi thuốc giảm đau hđn là thuốc chẹn beta

FLUCYTOSIN
Thuốc chống nấm phổ hẹp [Candida, Cryptococcus, các tác nhân gáy bệnh 

nấm màu (chromomycose) và Aspergillus ả mức độ thấp hom]

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

FLUCYTOSIN viên nén 500 mg; lọ thuốc tiêm 2,5 g/250 mL

Ancotil viên nén 500 mg 
Ancotil lọ thuốc tiêm 2,5 g/250 mL

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống ch! định: múc độ 4

- Thời kỳ m ang  th a i: Tránh dùng. Thuốc gây quái thai ở chuột.

- Thời kỳ cho con bú: Tránh dùng.
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Côn nhắc nguy cơ  / lợi ích: mức độ 3 
Suy thận 
Bệnh về máu 

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Tuong tác cần thận trọng: mức độ 2

Zidovudin

Phân tích: Tăng độc tính với tủy xương
- Xử lý: Cho làm huyết đồ thường xuyên hơn

FLUNIAZENIL
lmiclazobenzodiazepin là chất đối kháng benzodiazepin, 

do ức chế cạnh tranh ở thụ thể

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

IMIDAZOBENZODIAZEPIN ống tiêm 0,5 mg; 1 mg 
Anexat ống tiêm 0,5 mg; 1 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chì định: mức độ 4 ’*
Các trường hợp quá mẫn với thuốc hoặc với các benzodiazepin khốc.

Thộn trọng: mức độ 2
Trẻ em: Do thận trọng, vì thiếu dữ liệu chính xác.

Cần theo dõi: mức độ 1
Động kinh: Mặc dầu flumazenil có tính chất chống co giật yếu, sử dụng 
thuốc này ở ngưòi bệnh điểu trị bằng benzodiazepin có thể dẫn đến co giật.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2
B enzodiazepin

Phăn tích: Đó là sự đối kháng dược lý tác dụng trên cùng thụ thể và được 
dùng trong điều trị.
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Xử lý: Chủ yếu được các chuyên gia gây mê dùng và trong những đơn vị 
chăm sóc tăng cưòng để điều trị quá liều hoặc để ngừng an thần hoặc gây 
mê. Việc sử dụng phải do thầy thuôc có kinh nghiệm.

FLU0R (DẪN CHẤT)
Nguyên tô'kích thích tạo xương và tạo thuận lợi 

cho giữ calci trong xương

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

CALCI FLUORID viên nén

Fluorure calcium viên nén 153 mg

MONOFLUOR PHOSPHAT DISODIC viên sủi bọt 

Fluocalcic viên sủi bọt

NATRI FLUORID viên nén bọc 20 mg; 25 mg; 40 mg

Naf viên nén 
Osteoíluor viên nén 
Zymafluor viên nén

FLUORESCEIN natri ống tiêm 0,5 g/5 mL; thuốc nhỏ mắt 2 %

Fluorescein natri thuốc tiêm 10 %
CTuorescein thuốc tiêm 20 %

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Côn nhắc nguy co  / lọi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú/ thời kỳ mang thai: Thiếu dữ liệu

T rẻ em: ở  trẻ em dưâi 15 tuổi trong thời kỳ phát triển xương khi liều lượng 
cao hơn liều dự phòng sâu răng.
Suy thận : Nguy cơ quá liều fluor và tình trạng suy thận nặng lên

Thộn trọng: mức độ 2
Nhuyễn xương, thời kỳ phát triển  xương: Chống chỉ định cung cấp íluor 
khi có nguy cơ quá liều, nhất là khi nước sạch tiêu dùng đã có đủ íluor.
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c ầ n  theo dõi: mức độ 1
Người cao tuổi: Kiểm tra chức năng thận, vì dùng fluor có thể làm hư hại
chức năng thận.

FLU0R0-5-URACIL
Thuốc kìm tế  bào, kháng pyrimiclin 

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

FLUORO-5-URAClL thuốc tiêm 250 mg; 500 rag; 1000 mg.
Fluorouracil thuốc tiêm 250 mg; 500 mg; 1000 mg.

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Thuốc này phải do thầy thuốc chuyên khoa kê đơn. Vì vậy, các chông chỉ 
định phải được cân nhắc tuỳ theo tình trạng người bệnh và phải được nhà 
chuyên khoa đánh giá.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Cãn nhắc nguy co/ lợi ích: mức độ 3
Thuốc ức ch ế  HMG - CoA reductase

Phân tích: Dùng đồng thòi với các thuốc ức chế miễn dịch làm tăng nguy cơ 
xuất hiện tiêu cơ vân và suy thận.
Xử lý: Mặc dẩu các trưòng hợp thông báo chỉ liên quan đến lovaatatin, có 
nguy cơ tiềm ẩn với simvastatin và pravastatin. cần  tránh phôi hợp.

V accin sống giảm  dộc lực

Phăn tích: Nguy cơ mắc nhiễm khuẩn tương ứng với vaccin, do tác dụng ức 
chê miễn dịch của thuốc phối hợp.

- Xử lý: Cần tôn trọng khoảng cách giữa hai thuốc là từ 3 tháng đến 1 năm và 
tuỳ thuộc vào mức độ ức chế miễn dịch.

Tương tác cần thận trọng: múc độ 2
A m photericin  B

Phăn tích: Phổi hợp amphotericin B bằng đưòng tiêm với các chất độc với 
tuỷ xương khác bắt buộc phải thận trọng. Nguy cơ thiếu máu hoặc rôì loạn 
huyết học khác.

- Xử lý: Khi cần phối hợp, theo dõi cẩn thận huyết đồ và giảm liều, nếu cần.
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\zath iop rin ; carm ustin  hoặc dẫn chất; cisp latin  hoặc dẩn chất; 
3yclophospham id hoặc thu ốc tương tự; dactinom ycin; doxorubicin  hoặc 
ỉẫ n  chất; ganciclovir; levam isol; m elphalan; m ercaptopurin; 
n ethotrexat; penicilam in  hoặc thuốc tương tự; procarbazin; thiothepa; 
:huô’c chông ung thư  các loại; v in cristin  hoặc thuôc tương tự

Phân tích: Nguy cơ tăng độc tính về máu do tác dụng hiệp đồng ức chê tuy 
xương, có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt.
Xử lý: Nếu có thể, nên tránh phối hợp. Nếu cần phối hợp, dùng liều thấp cho 
mỗi thuốc và theo dõi cẩn thận huyết đồ. Phối hợp này do các thầy thuốc 
chuyên khoa thực hiện và các sơ đồ điêu trị thường đã được định rõ.

C iclosporin

Phăn tích: Phôi hợp hai thuốc có tính chát ức chê miễn dịch. Do ức chế miễn 
dịch này quá mạnh, có thể có nguy cơ phát triển u lympho giả.
Xử lý: Sự phôi hợp của hai chất ức chê miễn dịch này phải được suy xét cán 
nhắc tương quan nguy cơ / lợi ích tuỳ theo mục tiêu điều trị. Sự phối hợp chỉ 
được tiến hành tại cơ sở chuyên khoa có sự theo dõi chặt chẽ người bệnh.

Dlozapin

Phân tích: Nguy cơ tăng độc tính về máu do tác dụng hiệp đồng ức chế tuỷ 
xương, có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt. Chỉ dùng đơn độc clozapin cũng có 
thể mất bạch cầu hạt nặng, thậm chí chết người (độc tính miễn dịch).
Xử lý: Tránh phốỉ hợp. Nếu cần phối hợp, dùng các liều thấp cho mỗi thuốc. 
Không gì cho phép tiên đoán sự xuất hiện mất bạch cầu hạt với clozapin. Sự 
theo dõi cẩn thận huyết đồ thường được thực hiện khi dùng một thuốc kìm 
tế  bào, vẫn có giá trị. Tuy nhiên người bệnh phải được thông báo là nếu có 
8ô't nhẹ, viêm họng và loét miệng phải ngừng diểu trị.

C olchicin hoặc dẫn chất

Phản tích: Dùng đồng thòi một thuốc kìm tê bào và một thuốc chống gút làm 
tăng hàm lượng acid uric. Ngoài ra, có sự tăng nguy cơ giảm bạch cầu và 
giảm tiểu cầu do cộng hợp cốc tác dụng không mong muốn của hai thuốc.
Xử lý: Tốt nhất, nên tránh dùng hai thuôc trong cùng thòi gian, nếu không, 
sẽ thây thất bại điều trị chông gút. Nên dùng alopurinol (ức chế tổng hợp 
acid uric) hơn là dùng các thuốc đào thải acid uric, để tránh các bệnh thận.

Glycosid trỢ tim

Phăn tích: Phối hợp với một chất kìm tế  bào dẫn đến kém hấp thu các thuốc 
digitalis khoảng 50%, do thương tổn niêm mạc ruột có hồi phục.

- Xử lý: Theo dõi chặt chẽ hàm lượng các thuốc digitalis trong huyết thanh 
trong suốt quá trình điều trị.
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- Xử lý: Interleukin là một thuốc chỉ được dùng trong cơ sỏ chuyên khoa do 
mức độ nặng của bệnh. Cốc tương tác phải được cân nhắc vì tâ't cả các 
chức năng của cơ thể phải được theo dõi thường xuyên. Theo dõi huyết đồ là 
bắt buộc.

P en tostatin

Phăn tích: Dùng đồng thòi hai thuốc ức chế tuỷ xương có thể dẫn đến rô'i 
loạn huyết học nặng tuỳ theo thòi gian điều trị.
Xử lý: Phôi hợp cần theo dõi về mặt huyết học.

P henicol

Phán tích: Nguy cơ tăng độc tính về máu do tác dụng hiệp đồng ức chế tủy 
xương, có thể dẫn đến mất bạch cẩu hạt. Chỉ dùng đơn độc phenicol cũng có 
thể mất bạch cầu hạt nặng, thậm chí chết ngưòi (độc tính miễn dịch).

- Xử lý: Nếu cần phối hợp, dùng liều thấp cho mỗi thuốc. Không gì cho phép 
tiên đoán sự xuất hiện mất bạch cầu hạt với các phenicol. Việc theo dõi cẩn 
thận huyết đồ thường thực hiện khi dùng thuốc kìm tê bào, vẫn có giá trị. 
Tuy nhiên ngưòi bệnh phải được thông báo là nếu có sốt nhẹ, viêm họng và 
loét miệng phải ngừng điều trị với phenicol.

Natri valproat hoặc dẫn chất

Phăn tích: Phôi hợp hai thuốc có tiềm năng độc với gan (cộng hợp các tốc 
dụng không mong muốn).

- Xử lý: Khi phổi hợp hai thuốc độc vói gan, cần theo dõi chặt chẽ chức năng 
gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin), hoặc hoãn một trong hai 
liệu trình, nếu có thể. Xác minh là người bệnh không uông rượu thường 
xuyên và không có tiền sử viêm gan do virus. Các triệu chứng lâm sàng 
chính không đặc hiệu: buồn nôn, sốt, vàng da. Nếu có phối hợp ban da, ngứa 
và hạch to, thì có khả năng bệnh căn do thuốc. Phân biệt rõ, tuỳ theo kết 
quả xét nghiệm sinh học, nguy cơ xuất hiện viêm gan tiêu tế  bào không hồi 
phục với viêm gan ứ mật hồi phục được khi ngừng điều trị.

Thuôc uông chống đ ông m áu k hán g v itam in  K

Phăn tích: Tác dụng chông đông của warfarin có thể tăng. Cơ chế có thể do 
chuyển dịch protein, ức chế chuyển hoá của warfarin hoặc ức chê tổng hợp 
yếu tố  đông máu.

- Xử lý: Theo dõi cẩn thận cốc thông sô' đông máu trong và sau hoá trị liệu. 
Điều chinh liều của warfarin nếu cần thiết.

In te r le u k in  2 tá i tổ  hợp

Phản tích: Phối hợp hai thuốc ức chế tuỷ xương.
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Vàng

Phăn tích: Hư hại các dòng tê bào máu có nguy cơ nặng thêm (bất sản tuỷ).
- Xử lý: Phối hợp cần được theo dõi sinh học ở ngưòi bệnh có nguy cơ (huyết đồ)

Zidovudin

Phăn tích: Phôi hợp zidovudin cùng các chất độc tuỷ xương khác bắt buộc 
phải hết sức thận trọng. Nguy cơ thiếu máu hoặc rôĩ loạn huyết học khốc.

- Xử lý: Khi cần phối hợp, theo dõi cẩn thận huyết đồ và giảm liều, nếu cần. 

Tương tác cần theo dõi: mức độ 1

Acid folic h oặc dẫn chất

Phăn tích'. Dùng đồng thời với acid íolinic dưới dạng calci íolinat có thể làm 
tăng tác dụng điều trị và độc tính của íluoro 5 uracil.

- Xử lý: Có thể dùng hai thuốc cùng thòi gian, nhưng có thể cần phải điều 
chỉnh liều. Việc kê đơn chỉ có thể tiến hành tại cơ sở chuyên khoa với sự theo 
dõi huyết đồ đều đặn.

C im etidin

Phân tích: Sinh khả dụng của fluoro-5-uracil có thể tăng do cimetidin. Cơ 
chế chưa rõ.

- Xử lý: Nếu phối hợp này được sử dụng, theo dõi bệnh nhân về các triệu 
chứng độc của fluoro-5-uracil. Ngừng cimetidin nếu cần thiết.

Interferon  alpha tá i tổ  hợp

Phăn tích: Nguy cơ tăng độc tính về máu do tác dụng hiệp đồng ức chê tuỷ 
xương, có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt. Ngoài ra có sự tăng độc tính của 
fluoro-5 uracil ở đưòng tiêu hoá.
Xử lý: Nếu cần phôi hợp, dùng liều thấp cho mỗi thuốc, và theo dõi cẩn thận 
huyết đồ. Sự phối hợp các thuốc kìm tế  bào do các thầy thuốc chuyên khoa 
thực hiện và các sơ đồ điều trị thưòng đã được định rõ.

N itroim idazol

Phăn tích: Tăng độc tính của fluoro-5-uracil, do giảm thanh lọc.
- Xử lý: Phối hợp được kê. đơn ở cơ sở bệnh viện; nếu cần phôi hợp, tăng cường 

theo dõi lâm sàng và huyết học về nguy cơ độc tính của fluoro-5-uracil.

Thuốc lợi tiểu  th iazid

- Phân tích: Các thiazid có thể kéo dài sự giảm bạch cầu do thuốc chống ung 
thư gây ra. Cơ chế chưa rõ.
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- x ử  lý: Nên xem xét thay thế thuốic chống tăng huyết ốp khác ỏ bệnh nhân 
đang dùng thuôc chông ung thư.

PLUOXETIN
Thuốc chông trầm cảm, thuộc nhóm các chất ức ché 

tái nhập serotonin

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

FLUOXETIN nang 20 mg 
Prozac nang 20 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chỉ định: mức độ 4
T rẻ em: Vì thiếu dữ liệu chính xác
Trường hợp khác: Quá mẫn vái thuốc. Thông tin cho người bệnh và nếu có 
thể, theo dõi lâm sàng ngưòi bệnh ở lần dùng thuốc đầu tiên.

Cân nhắc nguy co  / lọi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Do thuốc qua sữa.

Thời kỳ m ang tha i: Chưa xác định được tính vô hại

cđn theo dOl: múc dộ 1
Suy gan: Nguy cơ giảm chuyển hoá ỏ gan. Điều chỉnh liều.

Suy thận: Giảm đào thải. Điều chỉnh liều.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối hợp nguy hiểm: mức độ 4

Phenylpropanolam in

- Phăn tích: Tăng nhạy cảm với tác dụng của phenylpropanolamin và tăng 
nguy cơ bị hội chứng tăng tiết serotonin. Cơ chế chưa rõ.

- Xử lý: Nếu phải dùng phối hợp các thuốc này vối nhau, cần theo dõi người 
bệnh về tăng các triệu chứng hệ thần kinh trung ương. Điều chỉnh liều 
nếu cần.
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P rocarb azin

Phăn tích: Procarbazin có tính chất ức chế MAO. Như vậy nguy cơ giống như 
đã nói ở mục trên: Tăng tái nhập serotonin, nên có thể cải thiện đáp ứng với 
điều trị, nhưng ở thòi gian sau cũng làm tăng tác dụng độc nặng (hạ nhiệt, 
co giật)

- Xử lý: Tôn trọng thời gian ít nhất 2 tuần từ khi ngừng thuốic ức chế MAO 
đến khi bắt đầu điều trị bằng thuốc chống trầm cảm serotoninergic. Khi 
ngừng điều trị bằng thuốc chống trầm cảm serotoninergic, chò 5 tuần rồi 
mới dùng thuốc ức chế MAO.

Sum atriptan

- Phân tích: Tương tác dược lý do hiệp đồng các tác dụng serotoninergic, có 
thể dẫn đến tăng huyết áp động mạch và co thắt động mạch vành. Cơ chê có 
lẽ do có sự tích luỹ nhanh chóng serotonin ở hệ thần kinh trung ương.

- Kê đơn: Tránh phối hợp. Nếu cần phối hợp, tôn trọng thòi hạn 5 tuần từ khi 
ngừng thuốc chống trầm cảm đến khi đưa sumatriptan vào sử dụng.

Thuốc ức ch ế  MAO không chọn lọc

Phân tích: Tăng tái nhập serotonin, nên có thể cải thiện đáp ứng với điều 
trị, nhưng thòi gian sau cũng làm tăng mạnh độc tính (hạ nhiệt, co giật).

- Xử lý: Tôn trọng thòi gian ít nhất 2 tuần từ  khi ngừng thuốc ức chế MAO 
đến khi bắt đầu điểu trị bằng thuốc chông trầm cảm serotoninergic. Khi 
ngừng điều trị bằng thuốc chống trầm cảm serotoninergic (íluoxetin), chò 5 
tuần rồi môi dùng thuốc ức chế MAO.

Thuốc ức ch ế  MAO typ B

Phăn tích: Gặp hội chứng tăng tiết serotonin, khi phôi hợp một hoạt chẫt 
gây tiết serotonin và một thuốc ức chế MAO. Do phôi hợp một thuốc chống 
trầm cảm gây tiết serotonin thuần tuý với một thuốc ức chế MAO, ngay cả 
với thuốc ức chế MAO đặc hiệu, có nguy cơ dẫn đến lú lẫn, kích động, sốt 
cao, co giật, co mạch ngoại vi và tăng huyết áp nặng. Cơ chế có lẽ do có sự 
tích tụ serotonin nhanh và quá mức ỏ hệ thần kinh trung ương.

- Xử lý: Không dùng cùng lúc. Ngừng dùng thuốc ức chế MAO typ B hai tuần 
rồi mới bắt đầu dùng thuốc chống trầm cảm serotoninergic và ngược lại, 
ngừng thuốc chống trầm cảm ít nhất một tuần rồi mới bắt đầu điểu trị bằng 
thuốc ức chế MAO typ B. Do nửa đòi của íluoxetin dài, nên cần tôn trọng 
khoảng thòi gian 5 tuần giữa lúc ngừng dùng íluoxetin và lúc bắt đầu dùng 
thuổc ức chế MAO typ B (tương đương 5 lần nửa đời của íluoxetin).

Cân nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3
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D extropropoxyphen

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực học.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều lượng của hai thuốc. Nghĩ đến 
giảm tỉnh táo ở người lối xe và người sử dụng máy móc. Khuyên không nên 
uống rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chế phẩm có rượu.

Thuốc ức ch ế  MAO typ A

Phân tích: Quá liều serotoninergic, do cộng hợp các tác dụng dược lý của các 
thuốc. Có thể xuất hiện hội chứng serotonin, mức độ nặng nhẹ thay đổi 
nhưng có thể dẫn đến tử vong.

- Xử lý: Hội chứng serotonin có nhiều sắc thái khác nhau, kèm với những 
triệu chứng kiểu tâm thần (lú lẫn, kích động, thậm chí hôn mê), kiểu vận 
động (giật rung cơ, run, tăng hoạt động, cứng đơ...), kiểu thực vật (tăng hoặc 
hạ huyết áp, nhịp tim nhanh, cơn rét run, ra mồ hôi...), kiểu tiêu hoá (tiêu 
chảy...)- Cần tránh phối hợp này.

Rượu
Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tốc 
dụng an thần buồn ngủ. Một sô' tác dụng tâm thần vận động có thể được ghi 
nhận với một sô' sản phẩm, nhâ't là trong tuần đầu điều trị. Tương tác dược lý.

- Xử lý: Tốt nhất, không nên phối hợp íluoxetin với rượu, vì người kê đơn 
không thể khống chế việc uống rượu của bệnh nhân. Nguy cơ an thần buồn 
ngủ đặc biệt nguy hiểm ở ngưòi lái xe và ngưòi sử dụng máy móc. Khuyên 
ngưòi bệnh không uô'ng rượu, và không tự ý dùng thuôc hoặc chế phẩm 
có rượu.

Tuong tác cán thộn trọng: mửc độ 2
Am ineptin

Phăn tích: Tăng tốc dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, ức chế hô hấp, hạ 
huyết áp. Chú ý, phôi hợp hai thuốc có thể làm tăng nguy cơ nghiện.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc, nếu cần phối hợp. 
Nghĩ đến giảm tỉnh táo ở ngưòi lái xe và ngưòi sử dụng máy móc. Khuyên 
không nên uống rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chế phẩm có rượu.

Buspiron

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc. Nghĩ đến sự giảm 
tình táo ở người lái xe và người sử dụng máy. Khuyên không uống rượu và 
không tự ý dùng thuốc hoặc các chế phẩm có rượu.
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B utyrophenon

Phăn tích'. Nguy cơ tăng hội chứng ngoại tháp, do thuốc an thần kinh gây 
nên, và tăng tác dụng an thần buồn ngủ.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc, nếu phối hợp này 
cần thiết. Nghĩ đến sự giảm tỉnh táo ở ngưòi lối xe và người sử dụng máy 
móc. Khuyên không uống rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc các chế phẩm 
có rượu.

C arbam azepin

Phán tích: Nguy cơ tăng hàm lượng carbamazepin trong huyết thanh có thể 
gây độc.

- X ử lý: Theo dõi lâm sàng và sinh học. Kiểm tra  nồng độ carbamazepin trong 
huyết tương khi bắt đầu, khi đang và khi ngừng điều trị íluoxetin. Điều 
chỉnh liều của carbamazepin cho phù hợp.

G lycosid  trợ tim

Phăn tích: Nguy cơ chuyển dịch glycosid trợ tim ra khỏi vị trí gắn với 
protein, dẫn đến tăng các phần thuốc tự do và làm tăng tác dụng kầông 
mong muôn của digitalis.

- X ử lý: Theo dõi lâm sàng ngưòi bệnh và những triệu chứng ngộ độc nếu có 
(buồn nôn, nôn, nhịp tim chậm, rối loạn nhìn màu sắc...) Yêu cầu xác định 
hàm lượng digoxin nếu phối hợp tỏ ra cẩn thiết. Tăng cường sự theo dõi này, 
nhất là ở ngưòi cao tuổi.

Lithi

- Phăn tích: Cộng hợp tác dụng không mong muốn: Tăng độc tính thần kinh 
của các muô'i lithi. kèm với nguy cơ xuâ't hiện hội chứng serotonin (kích 
động, run, cứng đò, giảm hoặc tăng huyết áp, nhịp tim nhanh, ra mồ hôi, 
rùng mình.

- X ử lý: Theo dõi lâm sàng đều đặn nếu phối hợp cần thiết tuỳ trưòng hơp, 
điều chỉnh liều trong và sau điều trị bằng thuốc chống trầm cảm và kiểm 
soát nồng độ lithi trong huyết thanh.

N atri va lp roat h oặc dẫn chất

Phăn tích: Nồng độ valproat trong huyết thanh có thể tăng, làm tăng tác 
dụng phụ. Cơ chế do íluoxetin có thể ức chế chuyển hoá của valproat ò gan.

- X ử lý: Theo dõi nồng độ của valproat và nhận xét đáp ứng lâm sàng của 
ngưòi bệnh khi bắt đầu, khi ngừng hoặc thay đổi liều của Auoxetin.

Thuốc ch ốn g trầm  cảm  ba vòn g h oặc th u ốc tương tự

- Phăn tích: Tác dụng dược lý và độc tính của các thuốc chống trầm  cản ba 
vòng có thể tăng. Cơ chế do íluoxetin ức chế chuyển hoá của các thuốc chống 
trầm cảm ba vòng ở gan.
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x ử  lý: Theo dõi bệnh nhân về các dấu hiệu độc tính của thuốc chống trầm 
cảm ba vòng. Điêu chỉnh liêu nếu cần thiết. Khi thêm Auoxetin, có thể cần 
phải giảm nhiều đến 75% liều của thuốc chống trầm cảm ba vòng. Khi dùng 
hai thuốc cùng với nhau hoặc ngay cả khi ngừng íluoxetin vài tuần, nên bắt 
đầu dùng thuốc chông trầm cảm ba vòng với liều thấp hơn thường lệ.

Thuốc uống chống đông máu kháng vitam in  K

Phăn tích: Do liên kết mạnh với protein, thuốc phối hợp có thể đẩy các 
kháng vitamin K, đăc biệt là acenocoumarol (Sintrom) ra khỏi liên kết vối 
protein huyết tương. Nguy cơ chảy máu.

- Xử lý: Theo dõi thòi gian prothrombin hoặc INR (tỷ lệ chuẩn quốc tê) và 
điều chỉnh liều khi bắt đầu, khi đang điều trị và trong 8 ngày sau khi ngừng 
điều trị.

V iloxazin

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuôc, nếu phối hợp này 
tỏ ra cần thiết. Nghĩ đến sự giảm tỉnh táo ở ngưòi lái xe và ngưòi sử dụng 
máy móc. Khuyên không uô'ng rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chế 
phẩm có rượu.

Tưong tác cần theo dõi: mức độ 1
Am phetam in hoặc dẫn chẵt

Phăn tích'. Đôi kháng tác dụng. Có thể tăng tính hung hăng ở người nghiện 
amphetamin.

- Xứ lý: Lưu ý tương tác dược lực này để xác định mục tiêu điểu trị chính. 
Khuyên người bệnh gặp lại thầy thuốc nếu thấy kết quả điều trị không ổn định.

Baclofen; barbituric; benzam id; benzodiazepin; carbam at h oặc thuốc  
tương tự; m ianserin; phenothiazin ; th u ốc an thần  k inh  các loại; thuôc  
chống động kinh không barbituric; th u ốc k hán g h istam in  k hán g Hj an  
thần; thu ốc ức ch ế  hệ thần  k inh  trung ương các loại

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc. Nghĩ đến sự giảm 
tỉnh táo ở ngưòi lái xe và ngưòi sử dụng máy. Khuyên không uống rượu và 
tự ý dùng thuốc hoặc chế phẩm có rượu.

Clonidin hoặc th u ốc tương tự

- Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực. Nên nhớ rằng rilmenidin, ỏ liều
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thường dùng không làm tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương của 
íluoxetin.

- X ử  lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc, nếu phôi hợp là cần 
thiết. Nghĩ đến sự giảm tỉnh táo ở người lái xe và người sử dụng máy. Khuyên 
không uống rượu và không tự ý dùng thuốc và các chế phẩm có rượu.

M ethadon

Phăn tích'. Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kèm an thần 
buồn ngủ mạnh, có hại đặc biệt cho người lái xe và sử dụng máy.

- X ử  lý: Người kê đởn phải lưu ý sự tàng tốc dụng an thần buồn ngủ này để 
cho lòi khuyên thích hợp (tránh lái xe hoặc vận hành máy móc, thông báo 
cho người xung quanh biết môi nguy hiểm)

Phenytoin

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Cũng tăng cả hàm lượng phenytoin kèm với dâu 
hiệu quá liều (do ức chế chuyển hoá)

- X ử  lý'. Lưu ý nguy cơ này để điều chình liều của hai thuốc trong và sau khi 
điều trị bằng íluoxetin, nếu cần phối hợp này. Nghĩ đến sự giảm tỉnh táo ỏ 
ngưòi lái xe và nguời sử dụng máy. Khuyên không uống rượu và không tự ý 
dùng thuốc hoặc các chế phẩm có rượu.

Prim idon h oặc dẫn chất; thu ốc chủ vận  m orphin

- Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tốc dược lực.

- X ử  lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc, nếu cần phối hợp. 
Nghĩ đến sự giảm tỉnh táo ở người lái xe và ngưòi sỏ dụng máy móc. Khuyên 
không uống rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc các chế phẩm có rượu.

Thuốc gây m ê barb ituric

Phân tích: Nguy cơ tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương.
Xử lý: Nếu cần phối hợp hai sản phẩm, lưu ý nguy cơ này khi gây mè và 
chọn liều.
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FLUVOXAMIN
Thuốc chống trầm cảm, thuộc nhóm 

các chất ức chế tái thu nhập serotonin

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

FLUVOXAMIN viên nén 50 mg; 100 mg 
Floxyfral viên nén 50 mg; 100 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chỉ định: múc độ 4
Rượu: Nhất thiết phải tránh uô’ng rượu.

Côn nhắc nguy co / lợi ích: mửc độ 3
Thời kỳ cho con bú / thời kỳ mang thai: Thiếu dữ liệu chính xác

- T rẻ em  / trẻ  d an g  bú: Thiếu dữ liệu chính xốc.

Cần theo dõi: múc độ 1
Suy gan: Nguy cơ tăng các enzym gan.

TƯ0NG TÁC THUỐC

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4
Procarbazin

- Phàn tích'. Procarbazin có tính chất ức chế IMAO. Nguy cơ là tăng tái nhập 
serotonin, có thể cải thiện đáp ứng với điều trị, nhưng thòi gian sau cũng có 
thể làm tăng tác dụng độc nặng (hạ nhiệt, co giật).

- Xử lý: Ngừng dùng thuốc ức chế MAO ít nhất hai tuần rồi mới bắt đầu điều 
trị bằng chất chông trầm cảm serotoninergic. Ngược lại, ngừng điều trị 
bằng thuôc chông trầm cảm serotoninergic một tuần trước khi dùng thuốc 
ức chế MAO.

Sum atriptan

- Phân tích: Tương tác dược lực do hiệp đồng các tác dụng tăng tiết serotonin, 
có thể dẫn đến tăng huyết áp động mạch và co thắt động mạch vành. Cơ chế 
có thể do có sự tích luỹ nhanh chóng serotonin ở hệ thần kinh trung ương.
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- x ử  lý: Tránh phối hợp. Nếu xét thấy cần thiết, bắt đầu với liều thấp và theo 
dõi chặt chẽ người bệnh. Tôn trọng thòi hạn một tuần từ khi ngừng thuốc 
chông trầm  cảm đến khi bắt đầu dùng sumatriptan.

Thuốc kháng h istam in  k hôn g an thần , k hôn g gây buồn ngủ

- Phân tích: Tăng nồng độ huyết thanh của thuốc kháng histamin không an 
thần, không gây buồn ngủ (như astemisol và terfenadin) kèm theo độc tính 
với tim. Cơ chế: Fluvoxamin có thể ức chê chuyển hoá của astemisol với 
teríenadin ỏ gan. Teríenadin thể hiện tác dụng với tim tương tự như của 
quinidin.

- Xử lý: Chông chỉ định astemisol và terĩenadin cho bệnh nhân đang dùng 
íluvoxamin. Cetirizin (Zyrtec) hoặc loratadin (Claritin) có thể là thuốc thay 
thế an toàn.

Thuốc ức c h ế  MAO k hôn g chọn  lọc

Phân tích: Tăng tái nhập serotonin, có thể cải thiện đáp ứng với điều trị, nhưng 
ở thời gian sau, cũng làm tăng mạnh các tác dụng độc (hạ nhiệt, co giật).

- Xử lý: Ngừng dùng thuốc ức chế MAO ít nhất 2 tuần rồi mới bắt đầu điều trị 
bằng chất chông trầm  cảm serotoninergic và ngược lại, ngừng thuốc chống 
trầm  cảm ít nhất 1 tuần rồi mới bắt đầu điều trị bằng thuốc ức chế MAO.

Thuốc ức c h ế  MAO typ B

Phân tích: Hội chứng tăng tiết serotonin khi phôi hợp một hoạt chất tăng 
tiết serotonin và một thuốc ức chế MAO. Nếu phối hợp một thuốc chống 
trầm cảm serotoninergic thuần tuý với một thuốc ức chế MAO, ngay cả với 
thuõic ức chế MAO đặc hiệu, có nguy cơ dẫn đến lú lẫn, kích động, sất cao, co
g iậ t ,  co t h ă t  m ạ c h  n g o ạ i v i v à  t ă n g  h u y ế t  á p  n ặ n g . Cd c h ế  có lẽ có eự  tíc h  tụ
serotonin nhanh và quá mức ỏ hệ thần kinh trung ương.

- X ử lý: Không dùng cùng lúc. Ngừng dùng thuốc ức chê MAO hai tuần rồi 
mới bắt đầu điều trị bằng chất chống trầm  cảm tăng tiết serotonin và ngược 
lại ngừng thuốc chống trầm cảm ít nhất 1 tuần rồi mới bắt đầu điều trị bằng 
thuốc ức chế MAO.

Cân nhắc nguy cơ/ lợi ích: múc dộ 3 
Rượu

Phăn tích'. Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Một số tác dụng tâm thần vận động có thể được ghi 
nhận với một sô” sản phẩm, nhất là trong tuần đầu điều trị. Tương tốc dược 
lực học.

- Xử lý: Tốt nhất, không nên dùng íluvoxamin cùng với rượu, vì ngưòi kê đơn 
không thể không chê được việc uống rượu của người bệnh. Nguy cơ an
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thần buồn ngủ đặc biệt nguy hiểm ở ngưòi lái xe và người sử dụng máy. 
Khuyên ngưòi bệnh không uống rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chê 
phẩm có rượu.

Thuốc ức chê MAO typ A

Phân tích: Quá liều serotonin, do hiệp đồng các tác dụng dược lý của các 
thuốc. Có thể xuất hiện hội chứng serotonin, mức độ nặng nhẹ thay đổi, 
nhưng có thê dẫn đến tử vong.
Xử lý: Hội chứng serotonin có nhiều sắc thái khác nhau, với những triệu 
chứng kiểu tâm thần (lú lẫn, kích động, thậm chí hôn mê...), kiểu vận động 
(giật rung cơ, run, tăng hoạt động, cứng đơ...)> kiểu thực vật (tăng hoặc hạ 
huyết áp, nhịp tim nhanh, rét run, ra mồ hôi...), kiểu tiêu hoá (tiêu chảy...)- 
Nên tránh phối hợp.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
Am phetamin hoặc dẫn chất

Phân tích: Đối kháng tác dụng, có thể tăng tính hung hãn ở người nghiện 
amphetamin.
Xử lý: Lưu ý tương tác dược lực này để xác định mục tiêu điều trị chính. 
Khuyên ngưòi bệnh gặp lại thầy thuốc nếu thấy kết quả điều trị không 
ổn định.

Baclofen; barbituric; benzam id; benzod iazepin; butyrophenon; 
carbam at hoặc thu ôc tương tự; d extropropoxyphen; phenothiazin; 
phenytoin; thuốc an thần kinh các loại; th u ốc ch ôn g động k inh không  
harbituric; thuôV kháng histamin kháng H, an thần; thuôc ức chế hệ 
th ầ n  k in h  tru n g  ưởng các  loạ i

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều lượng của hai thuốc. Nghĩ đến 
sự giảm tỉnh táo ở người lái xe và ngưòi sử dụng máy. Khuyên không nên 
uống rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chế phẩm có rượu.

Buspiron; m ianserin; v iioxazin

Phăn tích'. Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chinh liều lượng của hai thuốc. Chú ý đến 
sự giảm tỉnh táo ở người lái xe và ngưòi sử dụng máy. Khuyên không uống 
rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chê phẩm có rượu.
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Phăn tích'. Nồng độ carbamazepin trong huyết thanh có thể táng, dẫn ỉến 
tăng tác dụng dược lực và tác dụng độc. Cơ chê chưa rõ.
Xử lý: Khi bắt đầu điều trị với carbamazepin ở bệnh nhân đang dàng 
íluvoxamin, nên dùng carbamazepin với liều dè dặt rồi điểu chỉnh dầr.. Ở 
những người bệnh ổn định với carbamazepin thì có thể cần phải thay đổi 
liều khi bắt đầu dùng, hoặc khi ngừng íluvoxamin. Theo dõi nồng độ 
carbamazepin trong huyết thanh và quan sát người bệnh về các dấu tiệu 
độc tính.

C arm ustin hoặc dẫn chất; dantrolen; estrogen  hoặc thuốc ngừa thai; 
estroprogestogen; griseofulvin; isoniazid  hoặc thu ốc tương tự; macrolid; 
m ethotrexat; natri valpoat hoặc dẫn chất; progabid; rifam picin; thuốc 
chông nấm  dẫn chất im idazol

Phân tích: Phối hợp cốc thuốc có tiềm năng độc với gan (cộng hợp các tác 
dụng không mong muôn).
Xử lý: Khi phôi hợp hai thuốc độc vối gan, theo dõi chặt chẽ chức năng jan 
(ASAT, ALAT, phosphatase kiểm, bilirubin), hoặc hoãn một trong hai ỉiệu 
trinh nếu có thể. Xác minh là ngưòi bệnh không uống rượu thường xuyêr. và 
không có tiền sử viêm gan virus. Các triệu chứng lâm sàng chính khồng đặc 
hiệu: buồn nôn, sốt, vàng da. Nếu có phôi hợp ban da, ngứa và hạch to, thi có 
khả năng bệnh căn do thuốc. Phân biệt rõ, tuỳ theo kết quả xét nghiệm ánh 
học, nguy cơ xuất hiện viêm gan tiêu tế  bào không hồi phục với viêm gan ứ 
mật hồi phục được khi ngừng thuốc.

C lonidin  hoặc các thu ôc tương tự

Phân tích. Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực. Nên nhớ rằng rilmenidin, ỏ Kều 
thường dùng, không làm tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương :ủa 
íluvoxamin.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc, nếu cần phối lỢp 
này. Chú ý đến sự giảm tỉnh táo ở người lái xe và người sử dụng máy. Nên 
tránh uô'ng rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chê phẩm có rượu.

Lithi

- Phăn tích: sử  dụng đồng thòi lithi vâi íluvoxamin có thể gây ngủ gà trầm 
trọng. Cơ chế có lẽ do tăng nồng độ serotonin trong não.

- X ử lý: Nhắc nhỏ bệnh nhân về tác dụng an thần buồn ngủ có thể gặp và 
nhận xét chặt chẽ cho người bệnh trong quá trình điều trị ban dầu. Nếu 
tương tác xảy ra, có thể phải ngừng một trong hai thuốc.

C arb am azep in
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M ethadon

Phân tích: Tăng nồng độ methadon trong huyết thanh và tăng độc tính; tác 
dụng ức chế hệ thần kinh trung ương kèm an thần buồn ngủ mạnh, có hại 
đặc biệt cho người lái xe và sử dụng máy. Cd chế do Auvoxamin có thể ức chế 
chuyển hoá của methadon ở gan.
Xử lý: Bắt đầu và ngừng điều trị íluvoxamin một cách thận trọng ở bệnh 
nhân đang điều trị duy trì bằng methadon. Ngưòi kê đơn phải lưu ý sự tăng 
tác dụng an thần để cho lòi khuyên thích hợp (tránh lái xe hoặc vận hành 
máy, thông báo cho ngưòi xung quanh biết môi nguy hiểm).

Theophylin

Phăn tích: Tăng nồng độ của theophylin trong huyết thanh. Cơ chế: do 
Auvoxamin ức chê chuyển hoá theophylin ở gan, có thể dẫn đến nguy cơ quá 
liều. Tương tác dược động học về chuyển hoá thuốc.

- Xử lý: Theo dõi lâm sàng, nếu cần, kiểm tra nồng độ theophylin trong máu 
và điểu chỉnh liều trong và sau khi điều trị bằng fluvoxamin. Có khuyến cáo 
giảm 33% liều của theophylin khi bắt đầu dùng thuốc này cho một bệnh 
nhân đang dùng íluvoxamin.

Prim idon hoặc dẫn chất; thu ốc chủ vận m orphin

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điểu chỉnh liêu của hai thuốc, nếu cần phôi hợp 
này. Chú ý đến sự giảm tỉnh táo ở người lái xe và người sử dụng máy. Nên 
tránh uô'ng rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chế phẩm có rượu.

Thuốc chông trầm cảm ba vòng hoặc thuốc tơdng tự

Phân tích: Các tác dụng dược lý và độc tính của thuốc chông trầm cảm ba 
vòng có thể tăng. Cơ chế: do fluvoxamin có thể ức chế chuyển hoá oxy hoá 
của thuốc chống trầm cảm ba vòng (cytochrom P450 2D6).

- Xử lý: Nếu không tránh được phối hợp này, phải giảm liều của thuốc chống 
trầm cảm ba vòng trong khi dùng cùng vối fluvoxamin. Theo dõi cẩn thận sự 
đáp ứng lâm sàng của người bệnh và nồng độ của thuổc chống trầm cảm ba 
vòng trong huyết thanh khi bắt đầu hoặc khi ngừng íluvoxamin. Dùng một 
thuốc chống trầm cảm ba vòng mà không bị oxy hoá, thí dụ desipramin có 
thể tránh được tương tác này.

Thuôc gây mê các loại

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Tương tốc dược lực.

- Xử lý: Khuyên người bệnh phải can thiệp ngoại khoa thông tin cho bác sĩ 
gây mê những thuốc họ dùng.
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Phân tích: Do liên kết mạnh với protein, thuốc phôi hợp có thể đẩy các 
kháng vitamin K, đặc biệt là acenocoumarol (Sintrom) ra khỏi liên kết với 
protein huyết tương. Nguy cơ chảy máu.

- x ử  lý: Theo dõi tỷ lệ prothrombin hoặc tỷ lệ chuẩn quốc tế  (INR) và diều 
chỉnh liều khi bắt đầu, khi đang điểu trị và trong vòng 8 ngày sau khi ngỉng 
thuốc.

FOSCARNET
Thuốc kìm virus phổ rộng, có tác dụng chọn lọc chống các virus nhóm herpes 

(virus Herpes typ I và II, virus varicella zona, Epstein Barr vù cytomegalovirus)

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

FOSCARNET dung dịch tiêm truyền 24 mg/mL (lọ 500 mL)
Foscavir dung dịch tiêm truyền 24 mg/mL (lọ 500 mL)

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy ca/ lọi ích: mức độ 3
- Thời kỳ cho con bú: Do thiếu dữ liệu, không nên cho con bú trong khi điều 

trị vối íoscanet.
Thời kỳ m ang  th a i: Do thận trọng, nên tránh dùng cho người mang tha:. 
T rường hợp khác: Quá mẫn với thuốc.

Cần theo dõi: mức dộ 1
Suy thận: Duy trì tiếp nước đúng và điều chỉnh liều tuỳ theo độ thanh lọc 
creatinin. Theo dõi cả calci máu và ion đồ.
T rường hợp khác: Trường hợp calci máu thấp, nên theo dõi.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân nhắc nguy cơ / lọi ích: mức độ 3
A m inosid dùng n goài đường tiêu  hoá hoặc tạ i chỗ; ciclosporin; 
penicilam in  hoặc th u ôc tương tự; lincosanid; m ethotrexat; vàng

Phăn tích: Tăng nguy cơ độc với thận, do phối hợp hai thuổc có tiềm nàng 
độc với thận. Cộng hợp cốc tác dụng không mong muốn.

T h u ốc u ố n g  c h ô n g  đ ô n g  m áu  k h á n g  v ita m in  K
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- x ử  lý: Những phối hợp này có thể hay gặp, nhất là ở bệnh viện. Khi cần phối 
hợp, nên điểu chỉnh liều tuỳ theo độ thanh lọc creatinin (công thức 
Cockroít). Nếu độc tính xảy ra, cần phải ngừng íoscarnet. Theo dõi đặc biệt ở 
người cao tuổi.

C ephalosporin  hoặc th u ốc tương tự

- Phân tích: Đây là nói về cefalotin và cefaloridin trong phối hợp các thuốc độc 
với thận.

- Xử lý'. Theo dõi cẩn thận và đều đặn chức năng thận, nếu cần phối hợp, nhất 
là ở người suy thận và ngưòi bệnh cao tuổi. Điều chỉnh liều theo độ thanh lọc 
creatinin.

C isplatin  hoặc dẫn chẫt

Phân tích: Phối hợp cốc thuốc độc với thận.
Xử lý: Cisplatin đặc biệt độc với thận. Theo dõi cẩn thận và đều đặn chức 
năng thận, nếu cần phối hợp, nhất là ỏ người suy thận và ngưòi bệnh cao 
tuổi. Điểu chỉnh liều theo độ thanh lọc creatinin.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
A m photericin  B

Phân tích: Nguy cơ tăng tác dụng độc với thận.
- Xử lý: Nếu không hoãn được một trong hai liệu trình, phải theo dõi cẩn thận 

ion đồ và độ thanh lọc creatinin.

Carm ustin hoặc dẫn chất

P h ă n  t íc h . P h ô i liợp  h a i  th u ố c  độc với th ậ n ,  d ẫ n  đ ế n  n g u y  cơ x u ấ t  h iệ n  su y  
thận không hồi phục.
Xử lý: Thưòng được điều trị ở bệnh viện. Theo dõi đểu đặn ion đồ và độ 
thanh lọc creatinin và từ đó điều chỉnh liều.

Interleuk in  2 tái tổ  hợp

Phăn tích: Interleukin chỉ có thể dùng ở cơ sở chuyên khoa. Nguy cơ tăng tác 
dụng độc với thận của hai thuốc.

- Xử lý: Điều trị bằng interleukin chỉ có thể thực hiện ở cơ sở chuyên khoa, do 
mức dộ nghiêm trọng của chỉ định. Do đó, các tương tác cần phải được cân 
nhắc tuỳ theo tình trạng chung của ngưòi bệnh. Nếu không thể hoãn đựơc 
một trong hai liệu trình, theo dõi cẩn thận ion đồ và độ thanh lọc creatinin.

Kháng sinh  polypeptid

Phân tích: Phối hợp hai thuốc có tiềm năng độc với thận, do đó tăng nguy cơ 
xuất hiện suy thận.
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- x ử  lý: Đó là hai thuốc dùng trong bệnh viện và được sự theo dõi cần thiết. 
Theo dõi chặt chẽ ion đồ và độ thanh lọc creatinin và từ đó điều chỉnh liều.

P entam idin

Phăn tích: Nguy cơ hạ calci máu nặng. Theo dõi cẩn thận ion đồ và độ thanh 
lọc creatinin. Không dùng íoscarnet vói pentamidin tiêm tĩnh mạch.

- X ử lý: Theo dõi calci máu và bổ sung calci theo nhu cầu.

Q uinolon

Phăn tích: Có thể tăng nguy cơ co giật. Cơ chế có thể do hiệp đồng tác dụng 
gây động kinh.

- Xử lý: Theo dõi ngưòi bệnh có tiền sử gia đình về co giật khi đùng hai thuốc 
cùng với nhau.

Z alcitabin

- Phản tích: Tăng nồng độ zalcitabin trong huyết tương, kèm tăng nguy cơ gây độc.
- Xử lý: Theo dõi các tác dụng không mong muốn liên quan đến zalcitabin và 

giảm liều, nếu cần.

F0SF0MYCIN
Kháng sinh diệt khuẩn tác dụng chù yếu với Staphylococcus, 

Pneumococcus, Meningococcus, và vi khuẩn đường ruột

CẢC TH U Ố C TR O N G  NHÓM

FOSFOMYCIN bột pha tiêm lg; cốm pha hỗn dịch uông 2g/6g và 3g/8g

Fosfocina bột pha tiêm lg
Monurol cốm pha hỗn dịch uống 2g/6g và 3g/8g

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy c a  / lợi ích: mức độ 3
- K hông d ù n g  đơn  t r ị  liệu: Chỉ dùng thuốc này phôi hợp với một kháng 

sinh khốc có tác dụng hiệp đồng. Chống chỉ định ở người mẫn cảm vói thuốc.

Cẩn thộn trọng: múc dộ 2
- Thời kỳ cho con bú: Qua được sữa mẹ với lượng nhỏ.

Thời kỳ mang thai: Do thận trọng, trong ba tháng đầu của thai ký.
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RIROSEMID HOẶC THUỐC TƯƠNG Tự
Suựamid lợi niệu thải kali, tác dụng ở quai Henlé 

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

BUMETANID viên nén 1 mg; 2 mg; 5 mg; ống tiêm 0,5 mg/mL

Burinex viên nén 1 mg;2 mg; 5 mg 
Burinex ống tiêm 0,5 mg/lmL

FUROSEMID viên nén 20 mg; 40 mg; ống tiêm 20 mg/2 mL

Furosemid Dakota viên nén 20 mg 
Furosemid thuốc tiêm 20 mg 
Lasix viên nén 20 mg 
Lasilix thuốc tiêm 20 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy cơ / lọi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: cần  tránh cho bú, vì furosemid qua được sữa mẹ và 
làm giảm tiết sữa.

Thận trọng khi dùng: mức độ 2
Bệnh gút: Nguy cơ tâng acid uric máu, buộc phải theo dõi chạt chÊ ở người 
bệnh gút, nếu cần phôi hợp.
Suy gan: Các thuốc lợi niệu thải kali có thể khởi phát hôn mê gan. Chúng 
làm tăng nguy cơ nhiễm kiềm chuyển hoá, trạng thái này làm tăng amoniac 
bởi thận và làm chất này dễ dàng chuyển vào não.

Cần theo dõi: mức độ 1
Tiểu đường: Các thiazid lợi tiểu hoặc thuốc tương tự và cả acid etacrynic có 
thể có tác dụng gây tiểu đường: Dung nạp glucose giảm và glucose máu lúc 
đói thường tăng. Việc sử dụng chúng có thể làm glucose máu mất cân bằng 
và dễ xuất hiện hôn mê hạ glucose máu.
Thời kỳ m ang thai: Nguy cơ thiếu máu cục bộ thai - nhau thai, kèm theo 
suy dinh dưỡng thai không chứng minh cho việc sử dụng các thuổc lợi tiểu 
trong phù và tăng huyết áp ỏ người mang thai, nhưng là yếu tố  cần thiết của 
điểu trị phù tim, thận và ở gan ở người mang thai.
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Suy th ận : Bất kỳ thuốc lợi tiểu nào đều gây suy thận chức năng, liên quan 
đến mất muôi kèm giảm lọc cầu thận và tăng urê máu. Sự thương tổn chức 
năng này có thể làm nặng thêm suy thận có trước.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối hợp nguy hiểm: múc độ 4
Cisaprid

Phân tích: Tăng nguy cơ loạn nhịp tim đe dọa tính mạng bao gồm xoắn đỉnh. 
Cơ chế có thể kéo dài thêm khoảng QT do mất chất điện giải.
Xử lý: Chông chỉ định dùng cisaprid cho bệnh nhân bị giảm nhanh kali, thí 
dụ người đang dùng các thuốc lợi tiểu quai.

Cân nhắc nguy cơ / lọi ích: mức độ 3
Benzam id

Phăn tích: Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh khi dùng phôĩ hợp này. Chú ý, 
tương tác chỉ mô tả  với riêng sultoprid (Barnetil) trong nhóm benzamid. Hạ 
kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài có từ trưỏc (chỉ nhìn được trên 
điện tâm đồ) là những yêu tố thuận lợi cho sự xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn 
đỉnh là một kiểu nhịp thất đặc biệt, có thể xuất hiện từng cơn rất ngắn (vài 
giây, mệt thỉu: cảm giác ngất mà không mất ý thức). Các thuốc dẫn đến hạ 
kali máu tạo thuận lợi cho xuất hiện xoắn đỉnh với các sản phẩm không 
chống loạn nhịp.

- X ử lý: Nên tránh phối hợp. Dùng các thuốc không dẫn đến xoắn đỉnh. Nếu 
cần phôi hợp, nên theo dõi thưòng xuyên khoảng QT và kiểm tra  đều đặn 
kali máu. Chú ý các dấu hiệu lâm sàng có thể báo hiệu hạ kali máu như mệt 
nhọc, yếu cơ, co cứng cơ.

Bepridil; halofantrin

- Phăn tích: Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh, khi dùng phôi hợp này. Hạ kali máu, 
nhịp tim chậm và khoảng QT dài có từ trước (chỉ thấy được trên điện tâm đồ) 
là những yếu tô thuận lợi cho sự xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một kiểu 
nhịp thất đặc biệt, có thể xuất hiện từng cơn rấ t ngắn (vài giây, mệt thỉu: cảm 
giác ngất mà không mất ý thức) đôi khi tiến triển thành rung thất.

- Xử lý: Nên tránh phối hợp. Dùng các thuổc không dẫn đến xoắn đỉnh. Nếu 
cần phôi hớp, nên theo dõi thường xuyên khoảng QT và kiểm tra đều đặn 
kali máu.

Lithi

Phăn tích: Tăng nồng độ li thi trong huyết tương và có thể tảng nguy cơ gây 
độc. Cơ chế chưa rõ.
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x ử  lý: Theo dõi bệnh nhân vê' độc tính lithi, theo dõi hàm lượng lithi và điều 
chỉnh liều nếu cần thiết.

M acrolid

Phăn tích: Tăng nguy cơ xoắn đỉnh do tác dụng hiệp đồng được mô tả duy 
nhất với erythromycin tiêm tĩnh mạch. Hạ kali máu, nhịp tim chậm và 
khoảng QT dài có từ trưóc (chỉ nhìn được trên điện tâm đồ) là những yếu tô’ 
thuận lợi cho sự xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một kiểu nhịp thất đặc 
biệt có thể xuất hiện từng cơn rấ t ngắn (vài giây, mệt thỉu: cảm giác ngất và 
không mát ý thức). Trong nhóm macrolid, riêng erythromycin, đặc biệt dạng 
tiêm tĩnh mạch, có thể dẫn đến rốì loạn nhịp tim (kéo dài khoảng QT, ngoại 
tâm thu thất, xoắn đình, bloc nhĩ - thất)
Xử lý: Chống chỉ định và không được kê đơn phối hợp có tiềm năng gây tử 
vong này. Ngay cả khi dùng một mình, erythromycin tiêm tĩnh mạch có thể 
dẫn đến rối loạn nhịp tim. Khuyên không tiêm nhanh cả liều mà phải 
truyền tĩnh mạch liên tục hoặc chia nhỏ, thòi gian truyền mỗi lần phải ít 
nhất 60 phút.

M ethenam in

Phân tích: Trong nước tiểu acid, methenamin phân giải thành íormol, có 
nguy cơ gây tủa với sulíamid kém hoà tan (furosemid có câu trúc sulíamid), 
có thể dẫn đến tinh thể niệu và sỏi thận.
Xử lý: Tốt nhất, nên thay thuốc.

Pentam idin

Phân tích: Nguy cơ xuất hiện xoán đỉnh, khi dùng phôi hợp này. Hạ kali 
máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài có từ trước (chỉ nhìn được trên điện 
tâm đồ) là những yếu tô’ thuận lợi cho sự xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là 
một kiểu nhịp thất đặc biệt có thể xuất hiện từng cơn rấ t ngắn (vài giây, mệt 
thỉu: cảm giác ngất và không mâ't ý thức) đôi khi dẫn đến rung thâ't.

- Xử lý: Cần tránh phối hợp này. Dùng các thuốc không dẫn đến xoắn đỉnh. 
Nến cần phổi hợp, nên theo dõi thường xuyên khoảng QT và kiểm tra đều 
đặn kali máu. Chú ý các dấu hiệu lâm sàng có thể báo trước hạ kali máu 
như mệt nhọc, yếu cơ, co cứng cơ.

Sparỉloxacin

Phăn tích: Tương tác này chì có giá trị với sparíloxacin (Zagam). Có sự gia 
tăng nguy cơ xoắn đỉnh do cộng hợp các tác dụng điện sinh lý. Hạ kali máu, 
nhịp tim chậm và khoảng QT dài có từ trước (chỉ nhìn thấy trên điện tâm 
đồ) là những yếu tô' thuận lợi cho sự xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một 
kiểu nhịp thất đặc biệt có thể xuất hiện từng cơn rấ t ngắn (vài giây, mệt 
thỉu: cảm giác ngất và không mất ý thức).
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x ử  lý: Cần tránh phôi hợp này. Dùng các thuôc không dẫn đến xoắn đỉnh. 
Nếu cần phối hợp, nên theo dõi thường xuyên khoảng QT và kiểm tra đều 
đặn kali máu. Chú ý các dấu hiệu lâm sàng có thể báo trước hạ kali máu 
như mệt nhọc, yếu cơ, co cứng cơ.

Tacrin

Phăn tích: Nguy cơ tăng độc tính gan
Xử lý: Nếu cần thiết, tàng cưòng theo dõi chức năng gan. Tránh các phối hợp 
có nguy cơ ở người bệnh cao tuổi.

T huốc kháng h istam in  kháng Hj không an thần

Phân tích: Tương tác chỉ được ghi nhận duy nhất với thuốc kháng histamin 
không an thần: astemizol (Hismanal). Hạ kali máu (cả tiêu chảy kéo dài 
cũng có thế gây mất nước - điện giải) là một yếu tô' thuận lợi cho xoắn đỉnh. 
Nguy cơ tăng khi các thuốc hạ kali máu được phối hợp với các chất khác có thể 
gây xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một kiểu nhịp thất đặc biệt, có thể xuất hiện 
từng cơn rấ t ngắn (vài giây, mệt thỉu: cảm giác ngất mà không mất ý thức).
Xử lý: Nên tránh phôi hợp. Thay đổi chiến lược điều trị và lựa chọn những 
thuốc không gây xoắn đỉnh. Nếu cần duy trì phôi hợp, theo dõi kali máu và 
bổ sung kali nếu cần.

T huốc lợi tiểu  thải kaỉi

Phăn tích: Phối hợp không hợp lý các thuốc cùng một nhóm dược lý. Đơn 
thuổc trùng lặp vô ích.
Xử lý: Kê đơn thừa vô ích.

V incam in

Phăn tích: Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh, khi dùng phôi hợp hai thuốc này. 
Hạ kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài có từ trước (trên điện tâm 
đồ) là những yếu tô' thuận lợi cho sự xuâ't hiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một 
kiểu nhịp thất đặc biệt có thể xuất hiện từng cơn rấ t ngắn (vài giây, mệt 
thỉu: cảm giác ngất và không mất ý thức) đôi khi tiến triển đến rung thất 
chết ngưòi.
Xử lý: Cần tránh phôi hợp này. Dùng các thuốc không dẫn đến xoắn đỉnh. 
Nếu cần phôi hợp, nên theo dõi thưòng xuyên khoảng QT và kiểm tra đều 
đặn kali máu. Chú ý các dâu hiệu lâm sàng có thể báo trưốc hạ kali máu 
như mệt nhọc, yếu cơ, co cứng cơ.

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2
A m inosid  dùng ngoài đường tiêu  hoá hoặc tạ i chỗ

Phân tích: Độc tính với tai của các aminosid và các thuốc lợi niệu quai có thể 
tăng khi hai họ thuốc này được dùng phối hợp. Có thể xuất hiện mất thính
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lực ở mức độ khác nhau và đôi khi không hồi phục. Cơ chế không rõ, có lẽ 
hiệp đồng ở khâu độc với tai. Tiêm tĩnh mạch và suy thận là các yếu tô' tăng 
nguy cơ tai biến.
Xử lý: Nếu cần phôi hợp, phải theo dõi đều đặn chức năng thính giác. Giảm 
liều của một trong hai'thuốc hoặc cả hai thuôc ỏ ngưòi suy thận là cần thiết.

Am iodaron

Phân tích: Nguy cơ xoắn đỉnh được tạo thuận lợi bởi hạ kali máu. Hạ kali 
máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài có từ trước (trên điện tâm đồ) là 
những yếu tô thuận lợi cho sự xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một kiểu 
nhịp thất đặc biệt có thể xuất hiện từng cơn rấ t ngắn (vài giây, mệt thỉu: 
cảm giác ngất và không mất ý thức).

Xử lý: Nếu sự phối hợp các thuốc hạ kali máu vói amiodaron là cần thiết, 
ngăn ngừa hạ kali máu bằng tăng cưòng giám sát và theo dõi điện tâm đồ. 
Trường hợp xuất hiện xoắn đình, không dùng thuốc chống loạn nhịp. 
Khuyên người bệnh theo dõi kali máu. cần  nhắc nhở bệnh nhân là hạ kali 
máu được biểu hiện bằng tình trạng mệt nhọc, yếu cơ, thậm chí co cứng cơ. 
Nếu những triệu chứng này xuất hiện, khuyên ngưòi bệnh gặp lại thầy 
thuốc điểu trị.

A lopurinol hoặc dẫn chât; co lch icin  hoặc dan chất

Phăn tích: Furosemid và các thuốc tương tự làm tăng acid uric máu và giảm 
tác dụng điều trị gút.
Xử lý: Nên tránh dùng hai thuôc này cùng lúc, nếu không sẽ thấy điều trị 
gút thất bại.

A m photericin B

Phăn tích: Tác dụng hạ kali máu tăng lên với dạng tiêm. Amphotericin B rất 
ít được hấp thu khi dùng theo đường uống hoặc tại chỗ trong các hoàn cảnh 
bình thường.

- Xử lý: Theo dõi kali máu. Đánh giá các nguy cơ của tương tác, tuỳ theo con 
đường dùng thuốc amphotericin B.

Baclofen; butyrophenon

Phăn tích: Tăng tác dụng hạ huyết áp của những thuổc này.
- Xử lý: Nếu cần phối hợp, tàng cưòng theo dõi huyết áp, trong và khi ngừng 

điều trị bằng một trong hai thuốc. Điều chình liều tuỳ trường hợp. Nhấn 
mạnh vể kế hoạch dùng thuốc và sự tuân thủ. Đặc biệt cảnh giác ỏ ngưòi 
bệnh cao tuổi.
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Biguanid

- Phân tích. Trường hợp suy thận chức năng, sinh lý và / hoặc liên quan đến 
thuốc lợi tiểu, tăng nguy cơ nhiễm acid lactic do metformin (Stagid, 
Glucophage, Glucinan).

- Xử lý: Lưu ý tương tác này và tránh kê đơn metíbrmin nếu ngưòi bệnh bị 
suy thận có creatinin máu lớn hơn 15 mg/ lít (135micromol / lít) ở nam, và 
12 mg / lít (110 micromol / lít) ỏ nữ. Đặc biệt chú ý đến sự kê đơn đồng thời 
metformin và thuốc lợi tiểu â ngưòi bệnh cao tuổi. Nên nhó những dấu hiệu 
báo trước chứng nhiễm acid lactic là buồn nôn, nôn, co cứng cơ, tăng thông 
khí, cảm giác khó ở, đau bụng.

C iclosporin

Phân tích: Nguy cơ tăng creatinin máu, nhất là với các thuốc lợi tiểu thiazid. 
Tương tốc này cần có thêm tư liệu. Các công bô'còn hiếm.

- X ử lý: Theo dõi chức năng thận trong trưòng hợp phối hợp các thuốc này. 
Nếu nhận thấy có bất thường, có thể trao đổi các nhận xét cho Trung tâm 
cảnh giác thuốc, vì tương tác này cần được thừa nhận.

C ephalosporin  h oặc th u ôc tương tự

Phân tích: Tương tác này được mô tả  duy nhất với íurosemid và cefaloridin 
(là cephalosporin hiện nay ít dùng.) Ceíaloridin riêng lẻ cũng độc với thận, 
nhưng độc tính với thận này nặng thêm do furosemid thì chưa hiểu rõ. 
Nhiều cephalosporin khác có vẻ không tương tác với íurosemid.

- Xử lý: Còn có sự nghi ngò về độc tính với thận của sự phối hợp một vài 
cephalosporin với íurosemid. Nên cảnh giác và theo dõi sốt chức năng thận 
nếu cần phôi hợp hai thuốc này.

C holestyram in

Phân tích: Giảm hấp thu íurosemid ở đưòng tiêu hoá.
- X ử lý: Nếu hai thuốc được kê đơn, khuyên dùng furosemid trước 2 giờ hoặc 4 

giờ sau khi dùng cholestyramin.

C lonidin hoặc th u ốc tương tự; levodopa; m ethyldopa; phenothiazin; 
spironolacton; thu ốc ch ốn g  tăng h u yết áp giãn  m ạch

Phăn tích'. Tăng tác dụng hạ huyết áp.
- Xử lý: Cần thiết phải điều chinh liều, xác định kê hoạch dùng thuốc và nhấn 

mạnh cho người bệnh tuân thủ. Lúc đầu điều trị, khuyên ngưòi bệnh đo đều 
đặn huyết áp động mạch cho tới khi đạt cân bằng điều trị.

Clozapin

Phán tích: Nguy cơ tăng tác dụng làm hạ huyết áp
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- x ử  lý: Theo dõi huyết ốp động mạch và điều chỉnh liều của thuõc chông tăng 
huyết áp được kê đơn ban đầu, trong và sau khi ngừng điểu trị clozapin. 
Thận trọng ở người bệnh cao tuổi.

Corticoid-khoáng; tetracosactid; thu ốc nhuận tràng làm  trơn

Phân tích: Phối hợp hai thuốc gây hạ kali máu dẫn đến tăng nguy cơ hạ kali 
máu, và nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh.
Xử lý: Theo dõi kali máu và hiệu chỉnh bằng muôi kali nếu cần. Hạ kali máu 
thể hiện lâm sàng bằng mệt nhọc, thậm chí co cứng cơ và đôi khi rôì loạn 
nhịp tim. Chú ý đến sự mất nưốc quá mức (khi hoạt động thể lực hoặc nóng 
nhiều hoặc tiêu chảy khó chữa) làm tăng mất kali hơn nữa. Khi cần, có thể 
khuyên bổ sung kali (chuôi, mận, hoặc muôi kali).

Cura các loại

Phăn tích: Nguy cơ tăng chẹn thần kinh - cơ do hạ kali máu, nhất là với các 
loại cura không khử cực.

- Xử lý: Có thể cần định lượng kali máu, trước khi dùng loại cura không khử 
cực.

Diazoxyd

Phăn tích: Tương tác ở ba khâu:
1. Tăng tác dụng gây tăng glucose máu.
2. Tăng tác dụng gây tăng acid uric máu.
3. Tăng tác dụng hạ huyết áp.

- Xử lý: Phối hợp chỉ có thể thực hiện tại cơ 8Ở bệnh viện. Tuỳ theo mục tiêu 
điều trị và sinh lý bệnh của người bệnh, lưu ý ba tác dụng này đế theo dõi 
lâm sàng và sinh học cho thích hợp.

Didanosin

Phán tích: Hiệp đồng các tác dụng không mong muốn: Tăng nguy cơ viêm 
tuỵ do thuốc
Xử lý: Theo dõi lâm sàng và nếu cần thiết, khi bị đau bụng phải theo dõi 
sinh học chức năng tuỵ (amylase máu và amylase nước tiểu).

Disopyramid; sotalol

Phăn tích: Nguy cơ xoắn đỉnh, khi phối hợp một trong hai thuốc này với 
furosemid. Hạ kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài có từ trước (điện 
tâm đồ) là những yếu tô' thuận lợi cho xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là 
một kiểu nhịp thất dặc biệt, có thể xuất hiện từng cơ rế t ngắn (vài giây, mệt 
thỉu: cảm giác ngâ't mà không mất ý thức).
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- x ử  lý: Nếu cần phối hợp, ngăn ngừa hạ kali máu bằng cách tăng cường theo 
dõi người bệnh và điện tâm đồ. Trường hợp xuất hiện xoắn đinh, không dùng 
thuốc chông loạn nhịp. Nhớ rằng hạ kali mấu thể hiện bằng mệt nhọc, yếu 
cơ, thậm chí co cứng cơ. Nếu những triệu chứng này xuất hiện, khuyên 
khích người bệnh gặp lại thầy thuốc.

Fibrat

Phân tích: Cạnh tranh ở các vị trí gắn với protein huyết tương kèm với khả 
năng tăng lợi tiểu và tăng mất kali. Tương tác này được nêu trong y văn vôi 
furosemid, cần được xác nhận.

- Xử lý: Theo dõi phối hợp này và thông báo cho Trung tâm cảnh giác thuốc 
mọi bất thường sinh học hoặc lâm sàng, nếu có. Tăng cường theo dõi ở người 
suy thận.

G lycosid trỢ tim

Phăn tích: Rối loạn điện giải do thuốc lợi tiểu dễ dẫn đến loạn nhịp tim do 
digitalis. Cơ chế: Tăng bài xuất kali và magnesi ra nước tiểu ảnh hưởng đến 
hoạt động của cơ tim. Một số yếu tô' khác cũng có thể tham gia.
X ử lý: Đo hàm lượng của kali và magnesi trong huyết tương khi phối hợp 
digitalis với furosemid. Bổ sung thêm kali và magnesi cho người bệnh. 
Phòng m ất thêm bằng chế độ ăn hạn chế natri hoặc dùng thêm thuốc lợi 
niệu giữ kali.

G uaneth id in  hoặc th u ốc tương tự

Phân tích: Tăng tác dụng hạ huyết áp, thường sử dụng trong điều trị và cần 
liều lượng thích hợp.

- Xử lý: Tăng rường theo dõi huyết áp. Nhấn mạnh về sự tuân thụ dùng thuốc 
đúng giò, khi phối hợp hai thuốc, cảnh  giác ở ngưòi bệnh cao tuổi.

Insulin

Phân tích: Trong nhóm thuốc lợi tiểu quai, đã mô tả các tính chất gây tăng 
glucose máu của íurosemid, có thể dẫn đến giảm tác dụng của các thuốc 
chông tiếu đường. Cơ chế chưa sáng tỏ.

- Xử lý: Có thể kê đơn các thuốc lợi tiểu quai cho ngưòi tiểu đưòng, nhưng 
phải chú ý đến những biến động về glupose máu và điều chỉnh liều tuỳ theo 
kết quả sinh học.

Lidocain  h oặc th u ốc tương tự; th u ốc chủ vận  m orphin

Phân tích: Tăng tác dụng hạ huyết áp và tăng nguy cơ hạ huyết áp thế đứng.
- X ử lý: Theo dõi huyết áp trong khi phối hợp. Tuỳ theo thuốc dùng, hạ huyết 

áp có thể nặng ít hay nhiều. Điều chỉnh liều của một hay hai thuốc, tuỳ theo 
trường hợp. Xây dựng kế hoạch dùng thuốc đều đặn. Khuyên người bệnh,
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nếu bị chóng mặt lúc đầu điểu trị, nên gặp lại thầy thuốc để điểu chỉnh liêu 
của một hoặc hai thuốc, tuỳ trường hợp. Tăng cưòng theo dõi ở người bệnh 
cao tuổi (nguy cơ ngã) và khuyên họ khi ỏ tư thê nằm hoặc ngồi mà chuyển 
sang tư thê đứng phải từ từ.

N itrat chống đau thắt ngực; n icorand il

Phân tích. Phôi hợp với bất kỳ thuốc nào có tính chất chống tăng huyết áp có 
thể làm tăng nguy cơ hạ huyết áp đôi khi dẫn đến sốc.
Xử lý: Theo dõi huyết áp động mạch trong khi điều trị và sau khi ngừng một 
trong hai liệu trình. Thận trọng đặc biệt ở người bệnh cao tuổi.

Phenytoin

Phăn tích: Phenytoin có thể làm giảm tác dụng lợi tiểu của furosemid có thể 
tới 50% do cơ chê chưa sáng tỏ hoàn toàn. Có thể do giảm hấp thu íurosemid 
dùng đường uông.
Xử lý: Tăng liều íurosemid nêu cần thiết, ở ngưòi bệnh dùng phenytoin, 
trong và sau khi ngừng điều trị bằng phenytoin. Theo dõi sự bài tiết.

Probenecid

Phăn tích: Tác dụng của furosemid có thể giảm. Cơ chế do probenecid có thể 
làm giảm sự phân bô’ của furosemid đến các vị trí tác dụng trong lòng ông 
thận.
Xử lý: Có lẽ không cần phải có can thiệp lâm sàng nào.

Q uinidin hoặc dẫn chất

Phăn tích. Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh khi phối hợp một thuốc lợi tiểu thải 
kali với một thuốc chống loạn nhịp nhóm một Vaughan - VVilliams. Hạ kali 
máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài có từ trưốc (điện tâm đồ) là những 
yếu tô' thuận lợi cho sự xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một kiểu nhịp 
thất đặc biệt có thể xuất hiện từng cơn rấ t ngắn (vài giây, mệt thỉu: cảm 
giác ngất và không mất ý thức). Có thể tiến triển đến rung thấ t chết ngưòi.

- Xử lý: Nếu cần phải phối hợp furosemid với thuốc này, ngăn ngừa hạ kali máu 
bằng bổ sung kali có tính toán và theo dõi điện tâm đồ. Trong trường hợp 
xoắn đỉnh, không dùng thuốc chống loạn nhịp. Nên nhớ rằng, hạ kali máu 
biểu hiện bằng trạng thái mệt nhọc, yếu cơ, thậm chí co cứng cơ. Nếu các triệu 
chứng này xuất hiện, khuyên ngưòi bệnh gặp lại thầy thuốc điều trị.

Reserpin

Phân tích: Nguy cơ tăng tác dụng hạ huyết áp, có thể được sử dụng trong 
điều trị.
Xử lý: Theo dõi huyết áp động mạch và điều chỉnh liều của thuốc chống tăng 
huyết áp được lựa chọn ban đầu, trong và sau khi ngừng điều trị bằng
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reserpin. Reserpin hiện nay rấ t hiếm được kê đơn làm thuốc điều trị chông 
tăng huyết áp, trừ  ở một số nước.

Sản phẩm  cản quang có iod

- Phăn tích: Tăng nguy cơ suy thận cấp, nếu bị mất nước do thuốc lợi tiểu (đặc 
biệt vối các sản phẩm có ba iod ion hoá và các sản phẩm có 6 iod).

- X ử lý: Nên tiếp nước cho người bệnh trước khi dùng sản phẩm cản quang có 
iod. Khuyên người bệnh thông tin cho thầy thuổc X quang là đang điểu trị 
thuốc lợi tiểu để có những biện pháp cần thiết.

Sulfam id  hạ g lu cose máu

Phăn tích: Các thuốc lợi tiểu quai có thể trong một sô' hiếm trường hợp làm 
tăng glucose máu hoặc ảnh hưởng đến tác dụng hạ glucose máu của cốc 
thuốc chôYig tiểu đường.

- Xử lý: Trường hợp khó cân bằng trong điều trị chống tiểu đưòng, lưu ý đến 
khả năng tương tác này. Thông tin cho ngưòi bệnh để tăng cưòng tự theo dõi 
và điều chỉnh liều khi đang và khi ngừng điểu trị bằng thuốc lợi tiểu quai.

T etracyclin

Phăn tích: Nguy cơ tăng urê máu ở người suy thận do cơ chế chưa rõ: một 
mình tetracyclin đã có thể gây tăng urê. Ý nghĩa lâm sàng của tương tác này 
hình như không rõ.

- Xử lý: Nếu urê tăng ở ngưòi bệnh, bắt đầu chứng tỏ rối loạn chức năng, thì 
nên xem xét ngừng một hoặc có thể cả hai thuốc.

Thuốc cường giao cảm  alp ha - beta

Phăn tích: Tác dụng chông tăng huyết áp của íurosemid có thể giảm khi 
dùng đồng thời vối cốc thuốc cưòng giao cảm.

- X ử lý: Theo dõi huyết áp phải thường xuyên. Tất cả đều phụ thuộc vào bối 
cảnh điều trị và dạng bào chế sử dụng. Nếu có thể, phải tránh phối hợp để 
ngăn các nguy cơ quan trọng về biến động huyết áp.

Thuốc gây m ê bay hơi chứa halogen

Phăn tích: Nguy cơ hạ huyết áp do giảm thể tích máu.
- X ử lý: Theo dõi huyết động học và hiệu chỉnh các rối loạn chuyển hoá. 

Khuyên ngưòi bệnh phải can thiệp ngoại khoa thông tin cho người gây mê về 
những thuốc đang dùng.

Thuốc k hán g acid  u ống h oặc than  hoạt

Phân tích: Thuốc kháng acid làm giảm hấp thu qua đưòng tiêu hoố và gây 
giảm tác dụng của thuốc phối hợp.
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x ử  lý: Phải dùng hai thuốc cách nhau ít nhất 1 đến 2 giờ. Nên nhớ rằng các 
thuốc kháng acid thường dùng 1 giò 30 phút sau bữa ăn, vì thức ăn làm tăng 
tiết dịch vị.

Thuôc nhuận tràng k ích  thích

Phăn tích: Phối hợp hai thuốc gây hạ kali máu dẫn đến tăng nguy cơ hạ kali 
máu, nhất là khi dùng thuốc nhuận tràng dài ngày.
Xử lý: Theo dõi kali máu và hiệu chỉnh bằng muối kali nếu cần. Hạ kali 
máu thê hiện lâm sàng bằng mệt nhọc, thậm  chí co cứng cơ và đôi khi rối 
loạn nhịp tim. Chú ý đến sự m ất nước quá mức (khi hoạt động thể lực 
hoặc nóng nhiều hoặc tiêu chảy khó chữa) làm tăng m ất kali hơn nữa. 
Trường hợp cần thiết, có thể khuyên bổ sung tạm thòi kali (chuối, mận, 
hoặc muối kali).

Thuốc ức chê enzym  chuyển  dạng an giotensin

Phăn tích: Nguy cơ hạ huyết áp động mạch nặng và/ hoặc suy thận cấp, 
trong trường hợp hạ natri máu. Mất muôi - nưốc nhiều hoặc hẹp động mạch 
thận dẫn đến tàng kích thích hệ thông renin - angiotensin; do chẹn hệ thống 
này, chất ức chế enzym chuyển có thể gây giảm đột ngột huyết áp, ở ngay 
lần uống thuôc đầu tiên, và đôi khi hiếm gặp hơn, suy thận cấp.
Xử lý: Nếu đã điều trị lợi niệu từ trước, ngừng thuốc lợi niệu trong khoảng 2 
đến 3 ngày trước khi bắt đầu điều trị bằng chất ức chế enzym chuyển, rồi 
tiếp đó dùng lại thuốc lợi niệu, nếu cần thiết. Luôn luôn bắt đầu điều trị 
bằng thuốc ức chê enzym chuyển với liều thấp, rồi tăng dần liều, nếu cần 
thiết. Những điểu thận trọng này có giá trị cả trong điều trị tăng huyết áp 
động mạch và trong điều trị suy tim. Theo dõi chức năng thận ngay trong 
những tuần đầu điều trị bằng thuốc ức chế enzym chuyển. Thận trọng đặc 
biệt khi dung ỏ người bệnh cao tuổi. Cuối cùng, phải nhớ ràng trong mộl. sổ' 
biệt dược, có phôi hợp thuốc lợi niệu thải kali và thuốc ức chế enzyra chuyển, 
với liều tôì ưu.

Thuốc ức ch ế MAO không chọn lọc; procarbazin

Phăn tích: Dùng đồng thời hai thuốc có thể dẫn đến những biến động huyết 
áp quan trọng.

- Xử lý: Các thuốc ức chê MAO hiếm khi được dùng, tương tác thì nhiều, kê 
đơn thì hiếm nên có ít các nhận xét về cảnh giác thuốc. Tuy nhiên nên thận 
trọng giữ thời hạn 2 đến 3 tuần sau khi ngừng thuốc, trưốc khi kê đơn lại 
thuốc ức chê MAO.

Thuốc ức ch ế  MAO typ B

Phăn tích: Sự ức chế đặc hiệu monoamin oxydase typ B dẫn đến kéo dài tác 
dụng của levodopa, điều đó giải thích sự cùng kê đơn với chất này. Như vậy
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các tương tốc là cũng giống như của levodopa và xem ở nhóm thuốc này. Khi 
phôi hợp íurosemid với levodopa, sẽ tàng tác dụng hạ huyết áp.

- Xử lý: Cần thiết phải điều chỉnh liều, xây dựng chương trình dùng thuốc và 
nhân mạnh với ngưòi bệnh về sự tuân thủ. Lúc đầu điểu trị, theo dõi dều 
đặn huyết áp cho tới khi đạt huyết ốp bình thường.

Tưong tác cần theo dõi: múc độ 1

Dan ch ẫt salicylic; in d om etacin  hoặc dan chẫt; pyrazol; thuôc chóng 
viêm  không steroid

Phăn tích: Giảm tác dụng chống tăng huyết áp. Các thuốc chông viêm khòng 
steroid ức chế tổng hợp prostaglandin ỏ thận là chất gây giãn mạch và/hỉặc. 
dẫn đến giữ muối - nước. Nguy cơ suy thận cấp ở người bệnh mất nước.

- Xử lý: Xác minh có sự tiếp nước tô't cho ngưòi bệnh, theo dõi chức năng tlận  
(độ thanh lọc creatinin), xác minh có sự ổn định huyết áp, đặc biệt ở thòi kỳ 
đầu điều trị. Khuyên người bệnh theo dõi đều đặn huyết áp động mạch.

G lucocorticoid

Phăn tích: Phối hợp hai thuốc gây hạ kali máu, dẫn đến tăng nguy cơ hạ kalì 
máu và nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh.

- Xử lý: Theo dõi kali máu và hiệu chinh bằng muối kali theo nhu cầu. Hạ kali 
máu thể hiện trên lâm sàng là mệt nhọc, thậm chí co cứng cơ và đôi khi rô'i 
loạn nhịp tim. Chú ý đến sự mất nước quá mức (khi gắng sức, hoặc nóng 
nhiều hoặc tiêu chảy khó chữa) làm nặng thêm sự mất kali. Trường hợp cần 
thiết, có thể khuyên nên bô sung tạm thòi kali (chuôi, mận, hoặc muối kaH).

Thuôc clìũng Iráin cảm ba vòng hoặc thuôc tưưng lự

Phăn tích'. Tăng tác dụng hạ huyết áp của những thuôíc này. Hạ huyết áp là 
một tác dụng không mong muốn của các thuốc chông trầm cảm ba vòng.

- X ử lý: Nếu cần phối hợp, phải táng cuòng theo dõi huyết áp động mạch trong 
và khi ngừng điều trị bằng một trong hai thuốc. Tiến hành điêu chỉnh liầu. 
Nhấn mạnh về kế hoạch dùng thuốc và tuân thủ. Đặc biệt cảnh giác ở ngưòi 
bệnh cao tuổi.

Thuốc gây mê barbituric

Phân tích: Sử dụng đồng thời các thuốc chống tăng huyết áp hoặc thuốc có 
thể dẫn đến hạ huyết áp cùng với các thuốc gây mê barbituric có thể gây tụt 
huyết áp nặng.

- Xử lý: Khuyên người bệnh báo cho thầy thuốc gây mê biết các thuổc đang dùag.
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FUSAFUNGIN
Thuốc kháng khuẩn có tinh chất chống viêm

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

FUSAFUNGIN dung dịch phun mù 1%

Locabiotal dung dịch phun mù 1%

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy cơ / lại ích: mức độ 3
Trẻ em: Trẻ em dưới 30 tháng tuổi, do nguy cơ co thắt thanh quản.

GANCICLOVIR
Thuốc kìm virus, tác dụng trên Cytomegalovirus. Dành cho nhiễm virus nặng 

ảnh hưởng đến sự sống lìoặc tliị giác của người bệnh suy giùm miền dịch

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

GANCICLOVIR nang 250 mg 

Cymevan nang 250 mg 

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chỉ định: mức độ 4
Thời kỳ cho con bú: Do tính chất gây đột biến và gây ung thư của thuốc.
Thời kỳ mang thai: Thuốc gây quái thai, chỉ dùng kèm với biện pháp ngừa 
thai (nam và nữ) có hiệu lực

Cãn nhắc nguy co  / lọi ích: mức độ 3
T rẻ em: Chỉ dùng trong trường hợp cần thiết tuyệt đối, vi tốc dụng gây ung 
thư khi dùng lâu dài.

Thận trọng khi dùng: mức độ 2
B ệnh về máu: Do độc với tuỷ xương, dùng rấ t thận trọng â ngưài bệnh 
đang hoặc đã bị chứng giảm tê bào.
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Suy thận : Điều chỉnh liều tuỳ theo độ thanh lọc creatinin, do thuốc đào thải 
qua nưốc tiểu.
Trường hợp khác: Tiền sử tâm thần.

Cần theo dõi: mức dộ 1
Người cao tuổi: Vì nguy cơ tổn hại đến chức năng thận ỏ người cao tuổi.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Côn nhắc nguy cơ/ lợi ích: mức độ 3 
D idanosin

Phăn tích: Tăng độc tính của didanosin (bệnh viêm dây thần kinh ngoại 
biên, tiêu chảy, viêm tuỵ) do tàng nồng độ của thuốc trong huyết tương. 
Ngoài ra, đã thấy ở một vài ngưòi bệnh hiện tượng ức chế tủy xương.
X ử lý: Nếu không tránh  được phối hợp này, bảo đảm có sự theo dõi huyết 
học (đếm công thức máu), theo dõi lâm sàng (tiêu chảy, bệnh viêm dây 
thần kinh ngoại biên) và theo dõi tuỵ (lipase huyết thanh).

Zalcitabin

Phân tích: Tăng nguy cơ xuất hiện bệnh viêm dây thần kinh ngoại vi, do 
hiệp đồng các tác dụng không mong muôn. Tương tốc dựơc lực học.
Xử lý: Bảo đảm theo dõi lâm sàng đểu đặn.

Tuong tác cổn thận trọng: mức độ 2 

A ctinom ycin

- Phăn tích-. Nguy cơ tăng độc tính vê' máu do hiệp đồng tốc dụng ức chế tuỷ 
xương có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt.
x ử  lý: Nếu cần phối hợp, nên dùng liều thấp cho mỗi thuốc. Theo dõi cẩn 
thận huyết đồ.

A m photericin  B

Phăn tích: Phối hợp amphotericin B bằng đường tiêm với các chất độc với 
tuỷ xương khác buộc phải rất thận trọng. Nguy cơ thiếu máu hoặc rối loạn 
huyết học khác.
Xử lý-. Khi cần phối hợp, phải theo dõi cẩn thận huyết đồ và tiến hành giảm 
liều, nếu cần.

A zathioprin; carm ustin  hoặc dẫn chất; c isp la tin  hoặc dan chất; 
co lch icin  hoặc dẩn chất; cyclophospham id  h oặc thu ốc tương tự;
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doxorubicin  hoặc dẫn chất; fluoro-5-uracil; in terferon  alpha tái tổ  hợp; 
levam isol; m ercaptopurin; m elphalan; m ethotrexat; procarbazin; 
th iotepa; thuốc chông ung thư  các loại; trim ethoprim ; v in cr istin  hoặc  
thuốc tương tự.

Phân tích: Nguy cơ tăng độc tính vê' máu do tác dụng hiệp đồng ức chê tuỷ 
xương, có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt.
Xử lý: Nếu có thể, nên tránh phôi hợp. Nếu cần phốỉ hợp, dùng liều thấp cho 
mỗi thuôc và theo dõi cẩn thận huyết đồ. Phôi hợp này do các thầy thuốc 
chuyên khoa thực hiện và các phác đồ điều trị thường được định rõ.

Clozapin

Phăn tích: Nguy cơ tăng độc tính về máu do tác dụng hiệp đồng ức chế tuỷ 
xương có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt. Chỉ dùng đơn độc clozapin hoặc 
noramidopyrin cũng có thể mất bạch cầu hạt nặng, thậm chí tử vong (độc 
tính miễn dịch).
Xử lý: Tránh phối hợp. Nếu cần phổi hợp, dùng các liều thấp cho từng thuốc. 
Không gì cho phép biết trước sự xuất hiện mất bạch cầu hạt với clozapin. 
Việc theo dõi cẩn thận huyết đồ, thường thực hiện khi dùng một thuốc kìm 
tê bào, vẫn có giá trị. Tuy nhiên người bệnh phải được thông báo là nếu có 
sốt nhẹ, viêm họng và loét miệng phải ngừng điều trị.

Phenicol

Phàn tích: Nguy cơ tăng độc tính về máu do tác dụng hiệp đồng ức chế tuỷ 
xương, có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt. Chỉ dùng đơn độc phenicol cũng có 
thê mất bạch cầu hạt nặng thậm chí gây tử vong (độc tính miễn dịch).
Xử lý: Nếu cần phôi hợp. dùng cốc liều thấp cho từng thuốc. Không gì cho 
phép biết trước sự xuẫt hiện mất bạch cầu hạt với phenicol. Sự theo dõi cẩn 
thận huyết đồ thực hiện bình thường khi dùng một thuôc kìm tê bào, vẫn có 
giá trị. Tuy nhiên ngưòi bệnh phải được thông báo là nếu có sốt nhẹ, viêm 
họng và loét miệng, phải ngừng dùng các phenicol.

Probenecid

Phăn tích: Probenecid ức chế sự bài xuất ở thận và có thể dẫn đến tích tụ 
ganciclovir, do giảm độ thanh lọc của thuốc chống virus ở thận.
Xử lý: Người kê đơn có thể dùng tương tác này để giảm liều của ganciclovir. 
Nêu hai thuốc được dùng phôi hợp, nên điêu chỉnh liêu của thuốc chông 
virus.

Zidovudin

Phân tích: Phối hợp zidovudin vối các chất độc với tuỷ xương khác buộc phải 
rất thận trọng. Nguy cơ thiếu máu hoặc rối loạn huyết học khác.
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x ử  lý: Khi cần phối hợp, phải theo dõi cẩn thận huyết đồ và tiến hành giảm 
• liều, nếu cẩn. Foscarnet có thể là thuốc thay thế ganciclovir phù hợp trong 

điều trị nhiễm Cytomegalovirus ở bệnh nhân suy giảm miễn dịch đang dùng 
zidovudin.

GLUCAGON
Hormon tụy gày táng glucose máu

CÁC THUỐC TRONG NHÒM

G lucagon lọ bột đông khô tiêm 1 mg

Glucagon lọ bột đông khô pha tiêm 1 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chỉ định: mức độ 4
Hạ glucose máu do các sulfamid: u  glucagon, u tế  bào ưa crôm và u 
insulin là những chông chỉ định sử dụng glucagon.

Cân nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3
An uô'ng; rượu: Hạ glucose máu do uống rượu không phải là một chỉ định 
của glucagon nếu không phải là ngoại lệ và nếu điều trị được tiếp theo bằng 
truyền glucose.

Thận trọng khi dùng: mức độ 2
Đái th á o  đường: Glucagon không được dùng cho ngưòi tiểu đưòng, trừ khi 
để hạ glucose máu do insulin.

TƯONG TÁC THUỐC

Côn nhắc nguy co/ lợi ích: mức độ 3
Sulfam id hạ g lu cose m áu

Phăn tích: Tương tác dược lực. Glucagon tạo thuận lợi cho cả sự tân tạo 
glucose và sự thuỷ phârr glycogen, bằng cách kích thích adenylcyclase để sản 
xuâ't AMP vòng. Hậu quả là làm tảng nồng độ glucose trong huyết tương.

Xử lý: Phôi hợp glucagon với các thuổc gây hạ glucose máu là bâ't hợp lý, trừ 
khi để tìm kiếm một đối kháng dược lý.
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Biguanid; insulin

Phân tích: Tương tác dược lực. Glucagon tạo thuận lợi cho tân tạo glucose và 
đồng thòi cả cho thủy phân glycogen, bằng cách kích thích adenylcyclase để 
tạo AMP vòng. Hậu quả là làm tăng nồng độ glucose trong huyết tương.
Xử lý: Phôi hợp glucagon với các thuốc gây hạ glucose máu là bất hợp lý, trừ 
khi để tìm kiếm một sự đối kháng dược lý.

O ctreotid

Phân tích: sử  dụng glucagon trong khi điều trị bằng octreotid có thể tạo 
thuận lợi cho giảm hoặc tăng glucose máu.
Xử lý: Do tính chất của cách sử dụng octreotid và của các chỉ định, việc điều 
trị thường được thực hiện tại cơ sở bệnh viện. Ở ngưòi tiểu đường được điều 
trị, nên theo dõi cẩn thận glucose máu và qua đó điểu chỉnh liều.

Thuốc chẹn  beta; sotalol

Phân tích: Tốc dụng tăng glucose máu của glucagon có thể bị giảm bớt ở 
người bệnh đang điều trị thuốc chẹn beta. Cơ chế chưa rõ.
Xử lý: Dựa trên các dữ liệu lâm sàng hiện có, không cần phải có những thận 
trọng đặc biệt. Tuy nhiên, nên xem xét dùng glucose thay cho glucagon 
trong giai đoạn hạ glucose máu ỏ người bệnh tiểu đưòng đang dùng thuốc 
chẹn beta.

Thuốc uống chống đông kháng v itam in  K

Phân tích: Tăng tác dụng của các kháng vitamin K do cơ chế chưa xốc định. 
Xử lý: Sự tăng này đã được mô tả  vối các liều glucagon trên 25 mg mỗi ngày 
cho hai hoặc nhiều ngày. Liều hiếm được sử dụng. Nếu cần thiết, tăng cưòng 
theo dõi đều đặn thời gian Quick và / hoặc tỷ lệ chuẩn hóa quốc tế  - INR đặc 
biệt lúc đẩu, trong và khi ngừng phối hợp này. Điểu chỉnh liều tuỳ theo kết 
quả sinh học.

GLUCOCORTICOID
Thuốc chông viêm steroid, dẫn chất của các hormon vỏ thượng thận

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

HYDROCORTISON

Hydrocortison - Richter lọ bột pha tiêm 125mg/5mL 
Lycortin-S lọ bột pha tiêm lOOmg (dạng Na Succinat)

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
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PREDNISOLON

Prednisolon 5mg Jenapharm viên nén 5mg 
Prednisolon - Rotex Medica ống tiêm 25mg/mL

FLUDROCORTISON

Cortineíĩ viên nén o.lmg

M AZIPREDO N

Depersolon ông tiêm 30mg/mL 

PREDNISON

Apo-Prednison và Prednison Domesco viên nén 5mg 

METHYL PREDNISOLON

Depo-Medrol lọ hỗn dịch tiêm 40mg/mL 
Medrol viên nén 4 mg; 16mg
Solu-Medrol lọ dung dịch tiêm 40mg/mL; lọ bột pha tiêm 500mg/lọ 

TRIAMCINOLON

Polcortolone viên nén 4mg
Kenacort retard ống chứa bột pha tiêm 40mg/2mL; 8mg/2mL 

BECLOMETHASON

Becotide bình xịt định liều 50 mcg và lOOmcg/lần hít
Candid-B kem bôi da 0,0025% và clotrimazol 1% + gentamicin 0,1%

BETA M ETH A SO N

Betnovate kem bôi da 0,1% (dạng valerat)
Betnovate -GM kem bôi da 0.12% + gentamicin và miconazol 
Betnovate-S kem bôi da 0,12% và acid salicylic 3%
Celestamine viên nén 0.25mg + dexchlorpheniramin 2mg 
Celestone viên nén 0.5mg

BUDESONID

Inílamide bơm xịt định liều 200mcg/liều 

DEXAMETHASON

Dexone viên nén 0.5mg
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Asmacort viên nén 0.25mg + theophylin và phenobarbital
Cortibion kem bôi da 50mg + chloramphenicol 2g/100g
Cortebios kem bôi da 50mg + chloramphenicol 2g/100g
Dexacol và dexaclor thuốc nhỏ mắt 5mg có 5mg + 20mg chloramphenicol
Neodexa thuốc nhỏ mắt, nhỏ mũi 5mg có 5,5mg (dạng phosphat) + neomycin 
và polymyxin B

F L U T I C A S O N

Flixonase thuốc xịt mũi 0.05% (dạng propionat)
Flixotide thuốc hít 125mcg/lần và 250mcg/lần 
Fluticare kem bôi da 0.5mg/lg
Seretide bột hít que đường miệng 100-250-500mcg/liều + salmeterol 
Dung dịch hít qua đường miệng 50-125-250mcg/liều + salmeterol

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Côn nhắc nguy cơ/ lọi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Do thận trọng, tránh dùng cho phụ nữ cho con bú, vì 
những tính chất về nước - điện giải của những thuốc này ở trẻ sơ sinh.
Gút: Nguy cơ tăng acid uric máu.
Thời kỳ m ang thai: Các glucocorticoid không có tác dụng gây quái thai đối 
với thai người (trái với ở thỏ, chuột cống và chuột nhắt), nhưng gây nguy cơ 
xuất hiện tăng huyết áp, tiểu đưòng, tăng cân nhiêu ở người mẹ và suy 
thượng thận ỏ trẻ em (theo dõi sơ sinh).
Loét dạ dày-tá  tràn g ; v iêm  d ạ  dày: Các corticoid có tác dụng gây loét 
(tăng tiết acid chlohydric dạ dày, giảm sức đề kháng của niêm mạc có 
thể phát hiện loét tiềm ẩn hoặc làm tăng loét sẵn có). Khi dùng liệu pháp 
corticoid dài ngày phải kiểm tra dạ dày, đôi khi kê đơn kèm một thuốc 
chống loét.

- Trưởng hợp khác: Với viêm loét kết tràng, mới nối ruột và loăng xương, 
cần phải thận trọng trong sử dụng glucocorticoid. Cũng nên thận trọng 
trong các trạng thái nhiễm khuẩn hoặc nhiễm nấm (do ức chế miễn dịch). 
Cuôì cùng, tránh kê (ftn ở ngưòi bệnh qúa mẫn với nhóm thuổc này.

Thận trọng: mức độ 2
- Suy gan: Dị hoá corticoid bị chậm lại ở người suy gan do đó bệnh nhân dễ bị 

tác dụng không mong muôn của liệu pháp corticoid (các rô'i loạn tiêu hoá, 
chuyển hoá, tâm thần, nội tiết).
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c ầ n  theo dõi: mức độ 1
T rầm  cảm  / dộng  kinh: Các tốc động tâm thần của các corticoid có mức độ 
rất không đồng đều: như sảng khoái, mất ngủ, dễ bị kích thích và xấu nhất 
là trạng thái trầm cảm, lú lẫn tâm thần và ý định tự vẫn. Mọi khuynh 
hướng trầm cảm hoặc động kinh vô căn đã biết bắt buộc phải tăng cưòng 
theo dõi và đôi khi tăng cường điều trị.
Tiểu đường: Các glucocorticoid làm tăng tân tạo glucose ở gan (vì vậy mối 
gọi là glucocorticoid). Điều này thể hiện bằng tăng glucose máu, giảm nhạy 
cảm với insulin và thể hiện tiền tiểu đưòng ở ngưòi bình thường. Vậy, phải 
tăng cưòng theo dõi và tăng liều của thuốc gây hạ glucose máu ở người tiểu 
đường.
T rẻ em: Sự chậm hoặc ngừng lớn tỷ lệ với liều dùng và thể hiện đặc biệt là 
với prednison và dexamethason. Điểu trị cách nhật có thể giữ được sự phát 
triển bình thường.
Tăng h u y ế t áp: Giữ muối và nước do tác dụng corticoid-khoáng của 
glucocorticoid làm nặng thêm tăng huyết áp động mạch có trưỏc. Ở người 
tăng huyết áp, phối hợp thuốc lợi niệu với chế độ kiêng muối có thể có ích.
Suy th ận : Các glucocorticoid có tốc dụng corticoid-khoáng kèm vâi giữ nưóc 
và muối và mất kali. Ngoài ra, chúng làm tăng dị hoá protein, kèm với nguy 
cơ có những đợt tăng nitơ máu ở người suy thận tiềm ẩn.
Nhược ccfc Các corticoid, nhất là loại có fluo (triamcinolon, dexamethason) 
có thể gây teo cơ và cốc bệnh cơ, nhất là ở chi dưới, đôi khi có thể cản trỏ việc 
đi lại. Sau thòi kỳ đó, có sự cải thiện nhược cở và prednison dung nạp tốt 
hơn, được ưa dùng.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân nhắc nguy cơ  / lợi ích: mức độ 3

Benzam id

Phăn tích: Nguy cơ xuất hiện xoắn đình, khi có phôi hợp này. Chú ý là tương 
tác được mô tả duy nhất với sultoprid, trong nhóm benzamid. Hạ kali máu, 
nhịp tim chậm và khoảng QT dài có từ trước (trên điện tâm đồ) là những 
yếu tô' thuận lợi cho sự xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một kiểu nhịp 
thất đặc biệt có thể xuất hiện từng cơn rấ t ngắn (vài giây, mệt thỉu: cảm 
giác ngất và không mất ý thức). Các thuốc dẫn đến hạ kali máu tạo thuận 
lợi cho sự xuất hiện xoắn đỉnh với các thuốc không chông loạn nhịp.
X ử lý: Nên tránh phối hợp này. Dùng các thuốc không dẫn đến xoắn đỉnh. 
Nếu cần phối hợp, nên theo dõi thường xuyên khoảng QT và kiểm tra đều 
đặn kali máu. Chú ý các dấu hiệu lâm sàng có thể báo hiệu hạ kali máu như 
mệt nhọc, yếu cơ, co cứng cơ.
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B ep rid il; h a lo fa n tr in ;  p e n ta m id in ; v in c a m in

Phân tích. Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh, khi có phối hợp này. Hạ kali máu, 
nhịp tim chậm và khoảng QT dài có từ trước (chỉ nhìn được trên điện tâm 
đồ) là những yếu tô' thuận lợi cho sự xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một 
kiểu nhịp thất đặc biệt có thể xuất hiện từng cơn râ't ngắn (vài giây, mệt 
thỉu: cảm giác ngất và không mất ý thức) đói khi tiến triển đến rung thất.

- Xử lý: Nên tránh phôi hợp này. Dùng các thuốc không dẫn đến xoắn đỉnh. 
Nếu cần phối hợp, nên theo dõi thường xuyên khoảng QT và kiểm tra đểu 
đặn kali máu. Chú ý các dấu hiệu lâm sàng có thể báo hiệu hạ kali máu như 
mệt nhọc, yếu cơ, co cứng cơ.

B igư an id ; in su lin ; su lfam id  h ạ  g lucose  m áu

Phăn tích: Giảm tác dụng của những thuốc này vì tính chất tăng glucose 
máu gián tiếp của các corticoid. Giảm dung nạp với glucid bởi các corticoid 
và nguy cơ xuất hiện tích luỹ ceton.

- Xử lý: Lưu ý đến các tác dụng của các corticoid khi điều trị bằng thuốc chống 
tiểu đường. Cân bằng glucose máu cần được thiết lập khi bắt đầu, khi đang 
và sau khi điều trị bằng corticoid. Thông tin cho người bệnh về các nguy cơ 
biến động glucose máu và xây dựng kê hoạch dùng thuốc.

H ep a rin

Phăn tích: Phôi hợp một corticoid có tính chất gây loét vái một thuốc chống 
đông hoặc một thuốc chông kết tập tiểu cầu làm tăng nguy cơ chảy máu dạ 
dày.

- Xử lý: Hỏi người bệnh về tiền sử loét của họ, nếu có, tránh phối hợp. Nếu 
phôĩ hợp này vẫn còn có thể thực hiện, buộc phải theo dõi bằng các test đông 
máu thích hợp (thòi gian Howell và thòi gian cephalin kaolin). Tốt nhất là 
tìm một giải pháp điều trị khác.

Kháng h istam in  kháng Hi k hôn g an thần

- Phân tích: Tương tác được ghi nhận duy nhất với thuốc kháng histamin 
không an thần là astemisol (Hismanal). Hạ kali máu (nhưng cũng cả tiêu 
chảy dai dẳng có thể gây mất muốì-nước) là một yếu tô' thuận lợi cho xoắn 
đỉnh. Nguy cơ đựơc tăng cường khi các thuốc gây hạ kali máu được phối hợp 
với những thuốc khác có thể gây xoắn đình. Xoắn đỉnh là một kiểu nhịp thâ't 
đặc biệt có thể xuất hiện từng cơn rấ t ngắn (vài giây, mệt thỉu: cảm giác 
ngất và không mâ't ý thức).

- Xử lý: Cần tránh phối hợp. Thay đổi chiến lược điều trị và chọn các thuốc 
không có bất lợi gây xoắn đỉnh. Nếu phải phối hợp, theo dõi kali máu và, nếu 
cần, bổ sung kali.
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Macrolid

Phăn tích'. Tương tác được ghi nhận duy nhâ't với erythromycin tiêm tĩnh 
mạch, trong họ macrolid. Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh khi dùng phốihợp 
hai thuôc này. Hạ kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài có từ t-ưóc 
(chỉ nhìn được trên điện tâm đồ) là những yếu tô' thuận lợi cho xuất liên 
xoắn đỉnh. Xoắn đình là một kiểu nhịp thất đặc biệt có thể xuất hiện từng 
cơn rất ngắn (vài giây, mệt thỉu: cảm giác ngất mà không mất ý thức). Cốc 
thuốc dẫn đến hạ kali máu tạo thuận lợi cho xuất hiện xoắn đỉnh với nlững 
sản phẩm không chống loạn nhip.
Xử lý: Nên tránh phốỉ hợp này. Dùng các thuốc không dẫn đến xoắn đnh. 
Nếu cần phỗi hợp, nên theo dõi thường xuyên khoảng QT và kiểm tra đểu 
đặn kali máu. Chú ý các dấu hiệu lâm sàng có thể báo hiệu hạ kali máu như 
mệt nhọc, yếu cơ, co cứng cơ.

Bitonavir

- Phân tích-. Ritonavir có ái lực cao với isoenzym 3A4 của cytochrom P45(. Có 
nguy cơ quan trọng cạnh tranh giữa ritonavir và các thuốc khác được chiyển 
hoá hoặc nghi được chuyển hoá bởi isoenzym này. Sự cạnh tranh này sẽ gây 
giảm chuyển hoá và nguy cơ tăng đáng kể nồng độ của glucocorticoid t-ong 
huyết tương. Nguy cơ phù và tăng huyết áp kèm tăng tính dễ kích tông 
(được mô tả với prednison và prednisolon). Tương tác dược động hcc về 
chuyển hoố thuốc.
Xử lý: Theo dõi chặt chẽ người bệnh về sự xuất hiện tác dụng độc và fiảm 
liều corticoid tuỳ trường hợp.

Sparỉloxacin

Phăn tích: Tương tác này chỉ có giá trị với sparAoxacin (Zagam). Tăng Iguy 
cơ xoắn đỉnh do hiệp đổng các tác dụng điện sinh lý. Hạ kali máu, nhịp tim 
chậm và khoảng QT dài có từ trước (chỉ nhìn được trên điện tâm đì) là 
những yếu tô' thuận lợi cho xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một kiểu nhịp 
thất đặc biệt có thể xuất hiện từng cơn râ't ngắn (vài giây, mệt thỉu: cảm 
giác ngất mà không mất ý thức).
Xử lý: Nên tránh phô'i hợp này. Dùng các thuốc không dẫn đến xoắn ỂỈnh. 
Nếu cần phối hợp, nên theo dõi thưdng xuyên khoảng QT và kiểm tra đều 
đặn kali máu. Chú ý cốc dấu hiệu lâm sàng có thể báo hiệu hạ kali máu như 
mệt nhọc, yếu cơ, co cứng cơ.

Thuốc nhuận  tràn g làm  trởn

Phăn tích: Dùng các thuốc nhuận tràng làm trơn dài hạn (cũng như tiêu 
chảy nặng) có thể gây hạ kali máu.
Xử lý: Nếu phối hợp các thuốc nhuận tràng làm trơn với glucocorticoid Xỉt ra 
có ích, nên phòng ngừa hạ kali máu bằng cách cung câ'p kali và nếu cần tuỳ 
theo lâm sàng mà theo dõi điện tâm đồ. Nguy cơ hạ kali máu ít hơn h vói

372



thuôc nhuận tràng kích thích. Khuyên người bệnh tự bổ sung kali (ăn nhiẩu 
chuôĩ, mận...) và cho theo dõi kali máu. Nên nhố, hạ kali máu biểu hiện 
bằng tình trạng mệt nhọc, yếu cơ, thậm chí co cứng cơ. Nếu những triệu 
chứng này xuất hiện, khuyên ngưòi bệnh gặp lại thầy thuốc điều trị.

V accin  sông giảm  độc lực

Phân tích: Nguy cơ mắc nhiễm khuẩn tương ứng với vaccin do tác dụng ứ( 
chế miễn dịch của thuốc phôi hợp.

- X ử  lý: Khoảng cách phải tôn trọng giữa hai thuốc là từ 3 tháng đến 1 nẳm 
và phụ thuộc vào mí(j; độ ức chế miễn dịch.

Tuong tác cần thận trọng: mức độ 2

Am iodaron

Phân tích: Nguy cơ xoắn đỉnh được tạo thuận lợi bởi hạ kali máu. Hạ kal 
máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài có từ trước (chỉ nhìn được trên điệr 
tâm đồ) là những yếu tô' thuận lợi cho xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh li 
một kiểu nhịp thất đặc biệt có thể xuất hiện từng cơn rấ t ngắn (vài giây, mệi 
thỉu: cảm giác ngất mà không mất ý thức).
Xử lý: Nếu phô'i hợp các sản phẩm gây hạ kali máu với amiodaron là cầi 
thiết, ngăn ngừa hạ kali máu bằng cách tăng cưòng giám sát và theo dõ 
điện tâm đồ. Trường hợp xuất hiện xoắn đình, không dùng thuốc chông loại 
nhịp. Nên nhớ, hạ kali máu biểu hiện bằng trạng thái mệt nhoc, yếu cd 
thậm chí co cứng cơ. Nếu những triệu chứng này xuất hiện, khuyên ngườ 
bệnh gặp lại thầy thuốc điều trị.

A m photericin  B

Phăn tích: Tác dụng gây hạ kali máu tăng với amphotericin dạng tiêm 
Amphotericin B rấ t ít được hồp thu khi dùng đường uống hoặc tại chỗ, troní 
các điều kiện bình thường.

- X ử  lý: Theo dõi kali máu. Đánh giá các nguy cơ tương tác tuỳ theo đường si 
dụng amphotericin.

Asparaginase

Phăn tích: Tăng tác dụng gây tăng glucose máu và tăng nguy cơ bệnh viên 
dây thần kinh ngoại biên và rô'i loạn tạo hồng cầu.

- X ử  lý: Phối hợp được các thầy thuốc chuyên khoa theo dõi tại bệnh viện. Độỉ 
tính sẽ yếu hơn khi asparaginase được dùng sau corticoid, chứ không phải li 
trước hoặc trong khi dùng corticoid.
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Phăn tích: Tăng dị hoá của corticosteroid bởi cốc thuốc cảm ứng enzym. Sự 
cảm ứng enzyrn chỉ thể hiện 10-12  ngày sau khi bắt đầu điều trị.

- Xử lý: Cảm ứng enzym không phải là một hiện tượng tức thòi. Điều trị bằng 
một thuốc cảm ứng enzym trung và dài hạn phải tính đến nguy cơ giảm tác 
dụng điều trị. Điểu chỉnh liều của corticosteroid trong và sau khi ngừng chất 
cảm ứng.

Các dẫn chất salicylic; indom etacin  hoặc dẫn chất; pyrazol; thuốc chống  
viêm  không steroid

Phăn tích: Tăng tác dụng không mong muốn do hiệp đồng tác dụng gây loét 
trên niêm mạc dạ dày.
Xử lý: Cân nhắc lợi ích / nguy cơ trước khi kê đơn một phối hợp như vậy. Do 
tăng nguy cơ gây loét, phải xem xét lại cách điều trị cho người bệnh cao tuổi 
và người có tiền sử loét. Nếu cần thiết, phối hợp các thuốc bảo vệ niêm mạc 
dạ dày.

C iclosporin

Phăn tích: Tuy sự phối hợp này có lợi vể điều trị ghép cơ quan, nhưng độc tính 
có thể tăng. Cơ chế do có sự giảm dị hoá của một hoặc cả hai thuốc ở gan.

- Xử lý: Điều chỉnh liều của một hoặc cả hai thuốc nếu có dấu hiệu thải ghép 
hoặc độc tính xảy ra.

C lonidin  h oặc th u ốc tương tự

P h â n  tích'. H iệ u  lực c ủ a  th u ố c  c h ô n g  tâ n g  h u y ế t  á p  g iả m , cổ lẽ  do tá c  d ụ n g  
của corticosteroid giữ natri.

- X ử  lý: Nếu cần phối hợp, tăng cường theo dõi huyết áp, trong và khi ngừng 
điều trị bằng một trong hai thuốc. Tiến hành điều chỉnh liều. Nhấn mạnh về 
kế hoạch dùng thuốc và sự tuân thủ. Đặc biệt cảnh giác khi dùng ở ngưòi 
bệnh cao tuổi.

Corticoid-khoáng; tetracosactid

Phản tích: Phối hợp hai thuốc hạ kali máu, dẫn đến tăng nguy cơ hạ kali 
máu và nguy cơ xuất hiện xoắn đình.
Xử lý: Theo dõi kali máu và hiệu chỉnh nếu cần, bằng muối kali. Hạ kali 
máu biểu hiện lâm sàng bằng mệt nhọc, thậm chí co cứng cơ và đôi khi rối 
loạn nhịp tim. Chú ý, sự mất nước quá mức (khi hoạt động thể lực hoặc nóng 
nhiều hoặc tiêu chảy dai dẳng) còn làm tăng hơn nữa sự mất kali. Khuyên 
người bệnh tự bổ sung nhất thòi kali (chuối, mận).

B arbituric; carbam azepin; phenytoin; prim idon hoặc dẫn  chất; r ifam picin
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Phăn tích: Nguy cơ tăng chẹn thần kinh - cơ do hạ kali máu, nhất là vối các 
loại cura không khử cực.
Xử lý: Có thể cần phải định lượng kali máu trưốc khi dùng loại cura không 
khử cực.

D ihydropyridin

Phăn tích: Giảm tác dụng chông tăng huyết áp; các thuốc chông viêm ức chế 
tổng hợp prostaglandin ở thận gây giãn mạch, và/hoặc dẫn đến giữ muôi và 
nước. Nguy cơ suy thận cấp ở người bệnh mất nước.
Xử lý: Xác minh có sự tiếp nưốc tốt cho ngưòi bệnh. Theo dõi chức năng thận 
(độ thanh lọc creatinin) kiểm soát sự ổn định của huyết áp, đặc biệt lúc đầu 
điểu trị. Khuyên người bệnh theo dõi đều đặn huyết áp động mạch.

D isopyram id

Phăn tích: Nguy cơ xoắn đỉnh khi phối hợp các thuốc này. Hạ kali máu, nhịp 
tim chậm và khoảng QT dài có từ trước (trên điện tâm đồ) là những yếu tố 
thuận lợi cho xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một kiểu nhịp thất đặc biệt 
có thể xuất hiện từng cơn rấ t ngắn (vài giây, mệt thỉu: cảm giác ngất mà 
không mất ý thức).

- Xử lý: Nếu cần phôi hợp, phải phòng ngừa hạ kali máu bằng cách tăng 
cường giám sát và theo dõi điện tâm đồ. Khi xuất hiện xoắn đỉnh, không 
dùng thuốc chôYig loạn nhịp. Nên nhớ, hạ kali máu biểu hiện bằng trạng 
thải mệt nhọc, yếu cơ, thậm chí co cứng cơ. Nếu những triệu chứng này xuất 
hiện, khuyên ngưòi bệnh gặp lại thầy thuốc điều trị.

Estrogen hoặc thu ốc ngừa thai estroprogestotten

Phân tích: Tăng tác dụng và độc tính của một sô' glucocorticoid (prednison 
và prednisolon), do bị chậm chuyển hoá, khi được dùng cùng với các thuốc 
ngừa thai uống.

- Xử lý: Có thể cần phải giảm liều của corticosteroid nếu thêm thuốc ngừa 
thai uô'ng vào phác đồ.

Furosem id hoặc th u ốc tướng tự; thu ốc lợi t iểu  gây hạ k ali máu

- Phăn tích: Phối hợp hai thuốc gây hạ kali máu, dẫn đến tăng nguy cơ hạ kali 
máu và nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh.

- Xử lý: Theo dõi kali máu và hiệu chỉnh nếu cần bằng muối kali. Hạ kali máu 
thể hiện lâm sàng bằng mệt nhọc, thậm chí co cứng cơ và đôi khi rối loạn 
nhịp tim. Chú ý, sự mất nưốc quá mức (nỗ lực hoạt động thể lực, nóng nhiều 
hoặc tiêu chảy dai dẳng) làm nặng thêm sự mất kali. Khuyên người bệnh tự 
bổ sung nhất thời kaìi (chuỗi, mận).

C ura cá c  lo ạ i
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Phân tích: Các giucocorticoid dùng dài ngày gây hạ kali máu, dẫn đến yếu 
cơ, có khả năng làm tăng độc tính của các dẫn chất digitalis. Các glycosid trợ 
tim ức chế ATPase Na*/ K* liên quan đến chuyển vận các ion natri và kali 
qua màng tế  bào cơ tim. Hạ kali máu nặng (< 3mEq/ lít) có thể dẫn đến 
ngoại tâm thu thâ't hoặc nhĩ và nhịp tim nhanh thâ't hoặc nhĩ và cả rối loạn 
lớn về dẫn truyền nhĩ thất. Ở người bệnh điều trị digitalis, các rổi loạn tương 
tự xuất hiện khi kali máu hạ ít hơn.
Xử lý: Trước khi dùng phối hợp hai thuốc này, cần tiến hành định lượng 
kali huyết thanh, và hiệu chỉnh tình trạng hạ kali máu nếu có, và theo dõi 
đều đặn kali máu. Tương tác này dựa vào những chứng cứ dược lý. Nên 
nhớ rằng, về lâm sàng, hạ kali máu có thể bắt đầu bằng yếu cơ, co cứng cơ 
rồi đến những triệu chứng nặng hơn như: rối loạn nhịp và liệt hô hấp. cần  
dè chừng hạ kali máu có thể do ra mồ hôi quá mức hoặc tiêu chảy dai dẳng.

G luthetim id  h oặc th u ốc tương tự

Phân tích: Aminogluthetimid là một chất cảm ứng enzym, làm tăng chuyển 
hoá các corticoid-khoống, do đó có thể làm giảm tác dụng của các corticoid- 
khoáng. Còn phải đánh giá ý nghĩa lâm sàng của tương tác này.
Xử lý: Lưu ý đến thòi gian điều trị với các corticoid-khoáng. Sự cảm ứng 
enzym chỉ thể hiện dần dần, sau nhiều ngày điều trị. Còn phải xác định ý 
nghĩa lâm sàng của tương tác này.

Interferon  alpha tá i tổ  hợp

Phăn tích'. Nguy cơ ức chế tác dụng sinh học của interíeron, được mô tả vói 
prednison, nhưng cũng có giá trị vói các corticoid khác. Cơ chế chưa rõ.
X ử lý: Phải lưu ý sự giảm tác dụng này trưđc khi phôi hợp những thuốc này. 
Nghiên cứu tương quan nguy cơ/ lợi ích và giá cả/ hiệu quả.

In terleu k in  2 tá i tổ  hợp

Phăn tích: Các glucocorticoid được mô tả là làm giảm tác dụng chổng u của 
aldesleukin.
X ử lý: Mặc dầu có tính chất làm giảm tác dụng chống u, dexamethason hay 
được dùng để giảm nhiều tác dụng không mong muốn của interleukin (sốt, 
suy thận, tăng bilirubin máu, khó thở, lú lẫn...). Người kê đơn phải thường 
xuyên cân nhắc nguy cơ / lợi ích.

Ison iazid  h oặc th u ố c  tương tự

Phăn tích: Không mô tả cho cả họ thuốc, mà chỉ với prednisolon. Nguy cơ 
tăng chuyển hoá của isoniazid ở gan, kèm theo giảm tác dụng cũng giảm cả 
tác dụng của corticoid.

G ly co sid  trỢ tim

376



- x ử  lý: Nguy cơ thất bại điều trị với isoniazid, nếu điều trị với prednison phải 
kéo dài. Trường hợp này, lưu ý đến những hậu quả của tương tác trong điều 
trị để duy trì phối hợp hay không. Với các corticoid khác, phải cảnh giác.

M ethyldopa; guanethidin  hoặc thuốc tương tự; reserpin; thuốc giân mạch  
chống tăng huyết áp; thuôc ức ch ế  enzym  chuyên dạng angiotensin

Phân tích: Các tác dụng chống tăng huyết áp có thể giảm do giữ muôi và 
nước mà glucocorticoid gây ra.
Xử lý: Điều chỉnh liều trong và sau điều trị bằng corticoid. Thông tin cho 
người bệnh nên tăng cường tự theo dõi trong khi điều trị bằng corticoid. 
Khuyên đặt kế hoạch dùng thuốc đều đặn trong quá trình điều trị. Nếu có 
những biến động huyết ốp quan trọng, khuyên người bệnh gặp lại bác sĩ

P raziquantel

Phăn tích: Tương tác dược động học, được xác định rõ với dexamethason. 
Giảm 50% hàm lượng praziquantel khi phối hợp với dexamethason.

- Xử lý: Điều trị phụ thuộc liều, phải lưu ý tương tác này để điều chỉnh liều. 
Tuỳ trường hợp, thay đổi corticoid và cảnh giác.

Q u in id in  h o ặc  d a n  c h ẫ t

Phăn tích: Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh khi phối một thuốc hạ kali máu với 
một thuốc chống loạn nhịp nhóm một Vaughan - Williams. Hạ kali máu, 
nhịp tim chậm và khoảng QT dài có từ  trước (chỉ nhìn thấy trên điện tâm 
đồ) là những yếu tô' thuận lợi cho sự xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một 
kiểu nhịp thất đặc biệt có thể xuất hiện từng cơn rấ t ngắn (vài giây, mệt 
thỉu: cảm giác ngất và không m ất ý thức).

- Xử lý: Nếu cần phối hợp glucocorticoid với quinidin, ngăn ngừa hạ kali mậu 
bằng cách cung cấp kali có tính toán và nếu cần thì cho làm điện tâm đồ. 
Trường hợp xoắn đỉnh, không dùng thuốc chống loạn nhịp. Nên nhớ, hạ kali 
máu biểu hiện bằng trạng thái mệt nhoc, yếu cơ, thậm chí co cứng cơ. Nếu 
những triệu chứng này xuất hiện, khuyên người bệnh gặp lại thầy thuốc 
điều trị.

Sotalol

- Phăn tích: Nguy cơ xoắn đĩnh khi phối hợp những thuốc này. Hạ kali máu, 
nhịp tim chậm và khoảng QT dài có từ trưâc (trên điện tâm đồ) là những 
yếu tố thuận lợi cho xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một kiểu nhịp thất 
đặc biệt, có thể xuất hiện từng cơ rấ t ngắn (vài giây, mệt thỉu: cảm giác ngất 
mà không mất ý thức)

- Xử lý: Nếu cần phối hợp các corticoid với sotalol, ngăn ngừa hạ kali máu 
bằng cách tăng cường theo dõi, và theo dõi điện tâm đồ. Trưòng hợp xuất 
hiện xoắn đỉnh, không dùng thuốc chống loạn nhịp. Nên nhớ, hạ kali máu
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biểu hiện bằng trạng thái mệt nhoc, yếu cơ, thậm chí co cứng cơ. Nếu những 
triệu chứng này xuất hiện, khuyên người bệnh gặp lại thầy thuốc điều trị.

Steroid  đồng hoá alkyl hoá ở C17

Phân tích'. Dùng đồng thòi hai thuốc có thể làm tàng nguy cơ xuất hiện phù. 
Tương tác dược lực.

- X ử lý: Cân nhắc sự cần thiết phải kê đơn hai thuốc và, nếu cần, điều chỉnh 
liều và theo dõi ion đồ. Chú ý đến việc sử dụng "lén lút" steroid đồng hoố 
(vận động viên thể thao).

Thuốc chống nấm  dẫn xu ất im idazol

- Phăn tích-. Tác dụng của corticosteroid có thể tăng, có thể dẫn đến tăng độc 
tính. Cơ chê có lẽ do các thuốc chông nấm imidazol ức chế chuyển hoá của 
corticosteroid (CYP3A4) và làm giảm đào thải chất này.

- X ử lý: Theo dõi chặt chẽ người bệnh về các tác dụng phụ. Điều chình liều 
nếu cần thiết.

Thuốc kháng acid  u ống hoặc than  hoạt

Phăn tích: Thuốc kháng acid làm giảm hấp thu qua đường tiêu hoá và do đó 
làm giảm tác dụng của thuốc được phối hợp.

- Xử lý: Cần uống hai thuốc cách nhau ít nhất 1-2 già. Nên nhớ rằng các thuốc 
kháng acid thường được dùng 1 giò 30 phút sau bữa ăn, vì ăn uống làm tăng 
tiết dịch vị.

T huốc lợi t iểu  g iữ  kali

P h ă n  tích :  P h ổ i h ọ p  m ộ t th u ổ c  lợi t iể u  có tá c  d ụ n g  h ạ  h u y ế t  á p  với các 
corticoid có tác dụng giữ muối và nước. Tác dụng sau có thể làm giảm tác 
dụng chông tăng huyết áp

- Xử lý: Lưu ý những tác dụng dược lý này để điều chỉnh liều. Thông tin cho 
ngưòi bệnh để họ tăng cường tự theo dõi huyết áp. Xây dựng kế hoạch dùng 
thuốc theo giò giâc đều đặn.

Thuốc nhuận tràng k ích  th ích

Phân tích: Phôi hợp hai thuốc gây giảm kali máu dẫn đến tăng nguy cơ hạ 
kali máu nhất là khi dùng thuốc nhuận tràng dài ngày.

- Xử lý: Theo dõi kali mốu và hiệu chinh nếu cần, bằng muối kali. Hạ kali 
máu biểu hiện lâm sàng bằng mệt nhọc, thâm chí co cứng cơ và đôi khi rối 
loạn nhịp tim. Chú ý, sự mất nước quá mức (khi hoạt động thể lực hoặc nóng 
nhiều hoặc tiêu chảy dai dẳng) còn làm tăng hơn nữa sự mất kali. Khuyên 
người bệnh tự bổ sung nhất thòi kali (chuối, mận).

378



Phăn tích'. Tác dụng gây loét của corticoid làm tăng nguy cơ loét chảy máu, 
nhát là ỏ người bệnh cao tuổi.
Xử lý: Hỏi người bệnh vể tiền sử loét, tăng cường theo dõi lâm sàng và sinh 
học, nếu cần phối hợp này.

T h u ô c  u ô n g  c h ổ n g  đ ô n g  m áu  k h á n g  v ita m in  K

GLUTETHIMID HOẶC THUỐC TƯƠNG Tự
Thuốc ngủ dùng trong một số  hình thái ung thư (vú) và trong chứng tăng năng 

vỏ thượng thận nhờ lính chất ức chế tổng hợp steroid của thuốc

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

GLUTETHIMID viên nén 250 mg 

Rigenox viên nén 250 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chỉ định: mức độ 4
Thời kỳ m ang  th a i: Nguy cơ tình trạng lưỡng tính giả. Hãy dùng biện 
pháp ngừa thai không có hormon.
Rối loạn chuyển  hoá p o rphyrin : Do thận trọng, vì thiếu dữ liệu.
Các trạng thái khác: Quá mẫn với thuốc.

Cân nhắc nguy co  / lọi ích: mức độ 3
Ăn uống; rượu: Rượu làm tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương 
của các thuốc này. Gluthetimid ảnh hưởng đến chuyển hoố của rượu và làm 
tăng nồng độ rượu trong máu.
Thời kỳ cho con bú: Thuốc qua được sữa mẹ.

TƯƠNG TÁC THUỐC
Côn nhắc nguy co  / lọi ích: mức độ 3
Benzodiazepin; dextropropoxyphen

- Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc. Chú ý đến giảm 
tỉnh táo ở người lái tàu xe và người vận hành máy móc. Khuyên không uống 
rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chế phẩm chứa rượu.
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Estrogen hoặc thu ốc ngừa thai estroprogestogen; progestogen  hoặc 
dẫn xuẫt

Phân tích: Aminogluthetimid gây cảm ứng enzym. Tăng chuyển hoá các 
estroprogestogen và các progestogen ỏ gan do cảm ứng enzym, do đó dẫn đến 
nguy cơ thụ thai.

- Xử lý: Tránh dùng các thuốc ngừa thai liều thấp và tốt hơn nên dùng thuốc 
ngừa thai liều cao hoặc khuyên áp dụng một biện pháp ngừa thai khác, nếu 
điều trị bằng gluthetimid kéo dài. cần  nhớ cảm ứng enzym không bao giờ là 
một hiện tượng tức thòi.

Rượu

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Một sô' thuốc có thể có tác dụng tâm thần vận động, 
nhất là trong tuần điều trị đầu tiên. Tương tác dược lực.
Xử lý: Tốt nhất, không nên dùng thuốc này, vì ngưòi kê đơn không kiểm soát 
được việc uống rượu của người bệnh. Nguy cơ an thần buồn ngủ nguy hiểm 
cho người lái tàu xe và người vận hành máy móc. Khuyên người bệnh không 
uổng rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chế phẩm chứa rượu.

Tuong tác cổn thận trọng: mức độ 2

Amineptin

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, ức chế hô hấp và 
hạ huyết áp. Hơn nữa, phối hợp hai thuốc này có thể làm tăng nguy cđ lệ 
thuộc thuốc.
X ử  lý: L ư u  ý  n g u y  cơ n à y  đ ể  đ iề u  c h ỉn h  liều  c ủ a  h a i  th u ố c , n ế u  c ầ n  phôi hợp. 
Chú ý đến giảm tỉnh táo ở ngưòi lái tàu xe và người vận hành máy móc. 
Khuyên không uống rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chế phẩm có rượu.

Am phetam in hoặc dẫn chất

Phăn tích: Đôi kháng tác dụng; có thể làm tăng tính hung hãn ở người 
nghiện amphetamin.
Xử lý: Lưu ý tương tác dược lực này để xác định mục tiêu điều trị chính. 
Khuyên người bệnh gặp lại bác sĩ điều trị, nếu thấy điều trị không ổn định.

Baclofen

- Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương dẫn đến tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Tăng tác dụng hạ huyết áp. Tương tác dược lực.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điểu chình liều của hai thuốc, nếu cần phối hợp. 
Chú ý đến giảm tình táo ở người lái tàu xe và ngưòi vận hành máy móc.
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Theo dõi huyết áp. Khuyên không uôYig rượu và không tự ý dùng thuôc hoặc 
chê phẩm có rượu.

Carbam at hoặc thu ốc tương tự; barbituric; dantrolen; prim idon hoặc  
dẫn chất; thuôc chông động k inh  k hôn g barbituric; th u ôc gây ức ch ế  
hệ thần  kinh trung ương khác.

Phân tích: Tăng tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều lượng của hai thuốc. Chú ý đến 
giảm tỉnh táo ở người lái tàu xe và người vận hành máy móc. Khuyên không 
uống rượu và không tự ý dùng thuôc hoặc chê phẩm có rượu.

Corticoid-khoáng

Phân tích: Aminogluthetimid gây cảm ứng enzym, kích thích chuyển hoá 
của dexamethazon, nhưng với hydrocorticoid thì không, do vậy có thể làm 
giảm các tác dụng các thuốc này.

- Xử lý: Lưu ý tương tác dược động học này tuỳ theo mục đích điều trị. Tính 
đến thòi gian điều trị corticoid: cảm ứng enzyra chỉ thể hiện sau nhiều ngày 
điều trị. Tương tác chỉ được mô tả với dexamethazon.

Disopyram id

Phân tích: Tăng các tính chất kháng cholinergic như bí tiểu tiện, khô miệng 
và táo bón.
Xử lý: Lưu ý những tác dụng phụ của phối hợp thuốc này. Nếu cần phối hợp, 
hãy cảnh báo cho người bệnh những tác dụng phụ. Tránh dùng cho người bị 
bệnh tuyến tiền liệt và ngưòi bị tăng nhãn áp.

Glycosid trỢ tim

Phân tích: Tăng chuyển hoá ở gan, do cảm ứng enzym, dẫn đến giảm hoạt 
tính của thuốc digitalis đã chuyển hoá (là digitalin trái với digoxin).

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của digitalin (digoxin được thải 
qua thận), nếu cần phối hợp. Điều chỉnh liều trong và sau khi điều trị.

Glucocorticoid

Phăn tích: Aminogluthetimid gây cảm ứng enzym, kích thích chuyển hoá 
của các corticoid-khoáng, do vậy làm giảm các tác dụng của các chất thuộc 
nhóm này. Còn phải ưỏc tính ý nghĩa lâm sàng.

- Xử lý: Lưu ý tương tác dược động học này tuỳ theo mục đích điều trị. Tính 
đến thòi gian điều trị bằng các corticoid-khoáng: cảm ứng enzym chỉ thể 
hiện sau nhiều ngày điều trị. Còn phải xác định ý nghĩa lâm sàng.
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Phăn tích: Gluthetimid có tính kháng cholinergic và an thần. Sự phổi hợp 
dẫn đến tăng tác dụng kháng cholinergic và an thần, biểu hiện bằng tác 
dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, và tăng nguy cơ bí tiểu tiện, khô 
miệng và táo bón.

- Xử lý: Lưu ý những điều bất lợi của phổi hợp thuốc này. Nếu cần phối hợp 
này, hãy cảnh báo cho ngưòi bệnh những tác dụng phụ. Tránh dùng cho 
người bị bệnh tuyến tiền liệt và người bị tăng nhãn áp. Chú ý ở ngưòi vận 
hành máy móc và tàu xe (tồng tác dụng an thần buồn ngủ). Xét nguy cơ tuỳ 
theo dạng bào chế được dùng (dạng tại chỗ); chú ý dạng nhỏ mắt; cũng phải 
theo dõi việc tự dùng thuốc.

Kháng h istam in  k hán g H| an thần; th u ốc ch ốn g  trầm  cảm  ba vòng hoặc 
các th u ốc tương tự.

Phân tích: Gluthetimid có tính kháng cholinergic và an thẫn. Do vậy, phối 
hợp dẫn đến tăng tác dụng kháng cholinergic và an thần, thể hiện bằng tác 
dụng ức chế hệ thần kinh trung ương và tăng nguy cơ bí tiểu tiện, khô 
miệng và táo bón.

- X ử lý: Lưu ý những tác dụng phụ của phôi hợp thuốc này. Nếu cần phối hợp, 
hãy cảnh báo cho ngứòi bệnh biết những tác dụng phụ' đó. Tránh dùng cho 
người bị bệnh tuyến tiền liệt và người bị tăng nhãn ốp. Chú ý ở người vận 
hành máy móc và tàu xe do tăng tác dụng an thần buồn ngủ. Xét nguy cơ 
tuỳ theo dạng bào chế được dùng (dạng tại chỗ); chú ý dạng nhỏ mắt; cũng 
phải theo dõi việc tự dùng thuốc.

M ethadon

P h â n  tích'. T ă n g  tá c  d ụ n g  ứ c  c h ế  h ệ  t h ẩ n  k in h  t r u n g  ướng , v â i tá c  d ụ n g  a n  
thân buồn ngủ mạnh, đặc biệt có hại ỏ người điêu khiển tàu xe và máy móc.

- Xử lý: Lưu ý sự gia tăng tác dụng an thần này để đưa ra những lời khuyên 
thích hợp (tránh lối tàu xe hoặc vận hành máy móc; báo cho ngưòi xung 
quanh biết môì nguy hiểm).

M ethyldopa

- Phăn tích-. Phối hợp glutethimid vối các thuốc chống tăng huyết áp, gia tăng 
nguy cơ hạ huyết áp tư thê đứng trầm trọng.
X ử lý: Thông tin cho người bệnh và phân bô’ việc dùng thuốc trong ngày.

Procarbazin; thu ốc ức c h ế  MAO k hôn g chọn  lọc

Phăn tích : Dùng đồng thòi hai thuốc này có thể dẫn đến biến động huyết áp 
nghiêm trọng. Hơn nữa, thêm vào đó là các tác dụng ức chê hệ thần kinh 
trung ương.

K h án g  c h o lin erg ic ; m ed ifo x a m in
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- x ử  lý: Các thuốc ức chế MAỒ hiếm khi được sử dụng; có rấ t nhiều tương tác 
và vì hiếm khi kê đơn nên dó ít các nhận xét vê cảnh giác thuốc. Hãy tuân 
thủ  một cách thận trọng khoảng cách hai đến ba tuần sau khi ngừng điều 
trị, trước khi kê đơn lại thuốc ức chế MAO.

O xaflozan

Phăn tích'. Tăng tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điểu chỉnh liều của hai thuốc. Chú ý đến giảm 
tỉnh táo ở ngưòi lái tàu xe và ngưòi vận hành máy móc. Khuyên không uống 
rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chế phẩm có rượu.

S ulíam id  làm  hạ g lu cose máu

Phân tích'. Aminogluthetimid tác dụng như một chất cảm ứng enzym. Thuốc 
này có thê làm tăng chuyển hoá của các sulfamid hạ glucose máu và làm 
m ất cân bằng của điều trị đái tháo đưòng.
X ử lý'. Điếu chỉnh liều trong và sau khi điều trị vái aminogluthetimid. Thông 
tin cho ngưòi bệnh tăng cưòng tự theo dõi khi phối hợp hai thuổíc này. Kê 
đơn một kê hoạch dùng thuốc rõ ràng.

T etracyclin

Phân tích'. Tăng dị hoá doxycyclin ở gan do cảm ứng enzym. Tuy điều này 
không xảy ra vói các tetracyclin khác không thải qua thận, nhưng vẫn cần 
phải thận trọng.
X ử lý: Tương tác này đòi hỏi phải điều trị nhiều ngày mới xảy ra. Nguy cơ 
thất bại điều trị xảy ra nếu nồng độ tốì thiểu ức chê (MIC) của kháng sinh 
không đủ đốì với một mầm bệnh. Lưu ý nguy cơ này và tuỳ trường hợp, lựa 
chọn chiến lược điều trị kháng sinh khác.

Thuốc chủ vận m orphin

Phăn tích: Tăng tác dụng hạ huyết áp và tăng nguy cơ hạ huyết áp thê đứng.
Xử lý: Theo dõi huyết áp trong khi phối hợp. Tùy theo thuốc dùng, hạ huyết 
áp có thể nhẹ hoặc nặng. Tuỳ trường hợp, điều chỉnh liều của một hoặc hai 
thuốc. Thiết lập một kế hoạch dùng thuốc đều đặn. Khuyên ngưòi bệnh, nếu 
thấy chóng mặt ngay từ đầu điều trị, gặp lại bác sĩ điều trị để điều chỉnh 
liều của một hoặc hai thuốc. Tăng cưòng theo dõi ở người bệnh cao tuổi 
(nguy cơ ngã) và khuyên họ không nên thay đổi tư thế đột ngột từ nằm hoặc 
ngồi sang đứng.

Thuôc gây m ê loại barbituric

Phân tích'. Nguy cơ tăng các tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương.
Xử lý-. Nếu cần phối hợp, lưu ý nguy cơ này khi gây mê và lựa chọn liều dùng.
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Phãn tích-. Tăng tác dụng làm hạ huyết áp.
Xử lý: Điều chỉnh liều. Thiết lập một kế hoạch dùng thuốc và nhấn mạnh 
việc tuân thủ. Ngay từ đầu điều trị, khuyên người bệnh đo đều đặn huyết áp 
cho đến khi đạt được sự cân bằng trong điều trị.

Thuốc uông chống đông m áu, k hán g v itam in  K

Phân tích: Aminogluthetimid là chất cảm ứng enzym, gây tăng nhanh tốc độ 
dị hoá ở gan của thuốc chống đông máu. cảm  ứng enzym không phải là hiện 
tượng tức thời, để phát huy tác dụng, cần một đợt điều trị với chất cảm ứng 
enzym từ trước ít nhất 10 ngày.
Kẽ đơn: Phải tính đến ảnh hưởng này để điểu chỉnh liều thuốc uống chống 
đông máu và phải theo dõi sinh học tỷ lệ chuẩn hóa quốc tê -INR và tỷ lệ 
prothrombin thường xuyên hơn nếu thêm gluthetimid vào liệu pháp chống 
đông hoặc lúc ngừng gluthetimid.

GLYCOSID TRỢ TIM
Thuốc trợ tim dùng trong suy tim có lưu lượng thấp và trong loạn nhịp trên thất. 
Thuốc có tinh: tăng lực co cơ tim, làm chậm tản sô'tim, dẫn truyền cơ(tính dẫn) 

và làm tăng tính kích thích các tế  bào cơ tim

CÁC THUỐC TRONG NHÓM
Digoxin viên nén 0,25 mg

Digoxine Nativelle viên nén 0,25 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Côn nhắc nguy co/ lại ích: mức độ 3
Biếc nhĩ thất, nhịp tim chậm, ngoại tâm thu thất, nhịp tim nhanh, nhịp 
nhanh thất, rung thất là những chốhg chỉ định sử dụng các dẫn chất 
digitalis, nặng nhẹ nhiều hay ít tuỳ theo mức độ.

Cần theo dỏi: mức dộ 1
Thời kỳ cho con bú: Do thận trọng, vì tính chất dược lý của thuốc.
Thời kỳ m ang thai: Do thận trọng, theo dõi nồng độ trong huyết thanh ở 
ba tháng cuối thai kỳ.
Suy thận : Digoxin: nguy cơ cao ngộ độc digitalis do tăng nồng độ trong 
huyết thanh và tăng nửa đời. Ouabain: tăng hàm lượng trong huyết thanh

T h u ốc g iã n  m ạ ch  c h ố n g  tă n g  h u y ế t  áp
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mà không tăng nửa đời (hiện tượng không được giải thích rõ). Digitoxin 
không tăng hàm lượng trong huyết thanh và giảm nửa đời, do đó không có 
nguy cơ.
Người cao tuổi: Ngộ độc digitalis thường hay gặp ở người cao tuổi. Tăng 
độc tính do giảm khối lượng cơ, tạo thuận lợi làm tăng nồng độ trong huyết 
tương, hạ kali máu (ăn uống không đủ, thuốc nhuận tràng, thuốc lợi niệu) 
và giảm đào thải ở thận, cần  giảm liều.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối hợp nguy hiểm: mức độ 4
B enzam id

Phân tích: Chỉ riêng sultoprid (Barnetil) trong nhóm benzamid là có thể có 
nguy cơ. Mọi sản phẩm giảm lực co cơ (gây chậm nhịp tim) có thể dẫn đên 
tăng nguy cơ rối loạn nhịp thất, nhất là xoắn đỉnh, do thêm các tính chất 
điện sinh lý của sultoprid.
Xử lý: Chông chì định và phải cấm dùng phôi hợp này.

Cân nhắc nguy co  / lọi ích: mức độ 3 
B retylium

Phản tích: Sự giải phóng ban đầu noradrenalin do bretylium, có nguy cơ làm 
tăng độc tính của các dẫn chất digitalis (rối loạn nhịp nặng thêm).
Xử lý. Cần tránh phối hợp và thay đổi cách điều trị, nếu không có phương 
tiện để theo dõi thường xuyên tại cơ sở chuyên khoa.

Culci; magneai

Phân tích: Tiêm tĩnh mạch calci và magnesi cùng lúc với các dẫn chất 
đigitalis có thể gây tử vong. Dùng magnesi hoặc calci đưòng uống, phôi hợp 
với vitamin D có thể làm xuất hiện rối loạn nhịp thất (ngoại tâm thu, nhịp 
tim nhanh, rung thất).
Xử lý: Chống chỉ định dùng phôi hợp calci tiêm tĩnh mạch với dẫn chất 
digitalis. Thay đổi chiến lược điểu trị. Khi phôi hợp calci hoặc magnesi bằng 
đường uống với vitamin D, phải theo dõi lâm sàng và nếu cần, phải theo dõi 
cả điện tâm đồ.

Cyclosporin

Phân tích'. Tác dụng dược lý của digoxin có thể tăng. Hàm lượng digoxin tăng 
và độc tính có thể xảy ra. Cơ chế không rõ, có lẽ là cơ chế dược động học.
Xử lý: Khi cyclosporin được dùng cùng, theo dõi bệnh nhân về tăng nồng độ 
digoxin và dấu hiệu độc tính. Nếu có bằng chứng về độc tính digoxin, cho
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ngừng digoxin và giảm liều khi lại tiếp tục điều trị. Điểu chỉnh lại liều của 
digoxin sau khi ghép tim.

Tetracyclin

Phăn tích: Dùng tetracyclin cùng với digoxin có thể dẫn đến tăng hàm liỢng 
digoxin huyết thanh ở khoảng 10% số bệnh nhân. Độc tính của digoxin có 
thể xảy ra. Các tác dụng này có thể tồn tại hàng tháng sau khi ngiỉìg 
tetracyclin. Cơ chế: Có khoảng 10% sô’ bệnh nhân, một lượng lớn digoxh bị 
chuyển hoá bởi vi khuẩn đường tiêu hoá thành những sản phẩm khử, không 
còn hoạt tính. Tetracyclin có thể ức chế quá trình này do làm thay đổi hệ vi 
khuẩn đường ruột, do đó có thêm nhiều digoxin được hâ'p thu vì hàm luợng 
digoxin huyết thanh tăng.

- Xử lý: Theo dõi người bệnh về tăng hàm lượng digoxin và dấu hiệu quá t/iừa 
digoxin. Có thể cần phải giảm liều digoxin. sử  dụng dạng nang có thể gẢm 
thiểu sự tạo thành sản phẩm khử vì làm tăng sinh khả dụng.

Thuốc cường giao cảm

Phăn tích'. Dùng đồng thời hai thuốc có thể dẫn đến tăng nguy cơ loạn nhịp tìm.
- Xử lý-. Nếu cần phối hợp, bô' trí theo dõi điện tâm đồ. Tuy nhiên nên trảnh 

phối hợp.

Thuốc cường giao cảm  alpha - beta

- Phăn tích: Nguy cơ xuất hiện rối loạn tính tự động và dẫn truyền nhĩ -thất 
và/ hoặc trong thất.

- Xử lý: Nên tránh phối hợp này. Nếu cần phôi hợp, tăng cưòng theo dõi diện 
tâm đồ và thận trọng khi dùng.

Tưong tác cân thộn trọng: múc độ 2
A carbose

Phân tích: Nồng độ digoxin trong huyết thanh có thể giảm, làm giảm tác 
dụng điều trị. Cơ chế nghi do hấp thu của digoxin bị ảnh hưởng.

- X ử lý: Theo dõi người bệnh về giảm đáp ứng điều trị với digoxin. Nếu nghi có 
tương tác, có thể cần thiết phải tăng liều của digoxin hoặc ngừng acarbose.

A ctinom ycin; azath ioprin ; carm ustin  h oặc dẫn chất; cisp la tin  h oặc dẫn 
chất; cyclop hosp ham id  hoặc th u ốc tương tự; d oxorubicin  h oặc dẫn 
chất; fluoro-5-uracil; m ercaptopurin; m ethotrexat; procarbaiin; 
thiotepa; th u ốc đ iều  tr ị u ng  thư  các loại

Phăn tích: Phôi hợp với thuốc kìm tế  bào dẫn đến kém hấp thu các dẫn châ't 
digitalis khoảng 50% do niêm mạc ruột bị tổn thương nhưng có khả năng hồi 
phục được.
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x ử  lý: Theo dõi cẩn thận hàm lượng cốc dẫn chất digitalis trong huyết thanh 
trong suốt quá trình điều trị phối hợp.

Aminosid uống

Phăn tích: Nhận xét chủ yếu với neomycin, chất này làm giảm và chậm hâ'p 
thu digoxin, ngay cả khi digoxin được uống 6 giò trước. Cũng có thể là 
neomycin, khi diệt vi khuẩn đưòng ruột sẽ kéo dài tác dụng của các dẫn chất 
digitalis bằng cách ức chế dị hoố digoxin.
Xử lý: Khi kê đơn đồng thòi hai thuốc, phải theo dõi cẩn thận hàm lượng 
digoxin trong huyết thanh. Nên nhớ rằng các dâu hiệu lâm sàng chính của 
ngộ độc digitalis là buồn nôn, nôn và rối loạn nhìn màu.

Amiodaron

Phản tích: Tăng nguy cơ nhịp tim chậm. Ngoài ra, amiodaron làm tăng hàm 
lượng digoxin trong huyết thanh dẫn đến tăng tác dụng dược lý và độc tính 
của thuốc này.
Xử lý: Khi bắt đầu điều trị vối amiodaron, liều lượng của các dẫn châ't 
digitalis phải giảm 50%. Sau đó theo dõi cẩn thận hàm lượng của chúng 
trong và sau khi điều trị. Nên nhó rằng amiodaron có nửa đòi là 28 ngày, 
và tác dụng của tương tác có thể còn thể hiện nhiều tuần sau khi ngừng 
điều trị.

A np hoteric in  B

Phân tích: Dùng amphotericin B bằng đường tiêm gây hạ kali máu, dẫn đến 
yếu cơ, nên có thể làm tăng thêm tác dụng của cốc loại cura không khử cực 
(là những chất chẹn tiếp nốì thần kinh - cơ) và làm nặng thêm độc tính của 
các dẫn chất digitalis. Các glycosid trợ tim ức chế ATPase Na* / K* là enzym 
liên quan đến sự chuyển vận các ion natri và kali qua màng tế  bào cơ tim. 
Hạ kali máu nặng (s 3mEq/ lít) có thể gây ngoại tâm thu thất hoặc nhĩ và 
loạn nhịp nhanh thất hoặc nhĩ và cả rốì loạn ìớn về dẫn truyền nhĩ - thất. Ở 
ngưòi bệnh điều trị digitalis, các rối loạn tương tự cũng xuất hiện cả khi tình 
trạng kali máu hạ ít hơn.
Xử lý: Trước khi dùng đồng thòi hai thuốc này, cần tiến hành định lượng 
kali máu và hiệu chình hạ kali máu nếu có, và theo dõi đểu đặn kali máu. 
Nên nhố về lâm sàng, hạ kali máu có thể bắt đầu bằng yếu cơ, chuột rú t rồi 
đến những triệu chứng nặng hơn như: rốì loạn nhịp tim và liệt hô 
hấp. Cần dè chừng hạ kali máu gây ra do ra mồ hôi quá mức hoặc tiêu 
chảy dai dẳng.

Btrbituric; g lu th etim id  h oặc thu ốc tương tự; phenytoin; riíam picin

Phăn tích\ Tăng chuyển hoá ở gan, do cảm ứng enzym dẫn đến giảm tác 
dụng của các dẫn chất digitalis.
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- x ử  lý: Lưu ý nguy cơ này để điểu chỉnh liều của các dẫn châ't digitalis, nếu 
cần phối hợp này. Điểu chỉnh liều digoxin trong khi điều trị và sau khi 
ngừng các thuốc phôi hợp (barbituric).

B epridil

Phán tích : Rối loạn tính tự động tâm thất khi phối hợp hai thuốc gây ihịp 
tim chậm (nguy cơ nhịp tim chậm quá mức). Rối loạn dẫn truyền nhĩ - thất, 
có thể dẫn đến suy tim.
X ử lý: Phối hợp phải được quản lý ở cơ sỏ chuyên khoa, cho phép theo dõi 
đều đặn, nhất là khi bắt đầu điều trị.

Các th u ốc gây m ê bay hơi chứa halogen

Phân tích: Nguy cơ tăng các tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương.
X ử lý. Nếu cần phải phốỉ hợp hai loại thuốc này, lưu ý nguy cơ khi gây mê và 
khi lựa chọn liều dùng. Khuyên ngưòi bệnh phải phẫu thuật hãy thôns tin 
cho ngưòi gây mê các thuốc mà bản thân đang dùng.

Carbam azepin

Phăn tích: Tăng chuyển hoá ở gan, do cảm ứng enzym, dẫn đến giảm loạt 
tính của digitalis đã chuyển hoá (nghĩa là của digitalin, trái với digoxin).

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của digitalin (digoxin thải qua 
đường thận) nếu cần phối hợp. Điều chỉnh liều, trong và sau khi điều tn với 
các barbituric.

C holestyram in

Phân tích: Giảm hấp thu glycosid trợ tim qua đưòng tiêu hoá.
X ử lý: Trong trường hợp phối hợp, khuyên dùng glycosid trợ tim trước 2 giò 
hoặc 4 giờ sau cholestyramin.

D iltiazem

Phân tích: Tương tác này còn đang tranh cãi. Theo một sô' tác giả, nồng độ 
digoxin trong huyết thanh người bệnh có thể tăng lên đáng kể; theo một sô' 
tác giả khác, lại không biến đổi.

- X ử lý\ Do còn tranh cãi, nên cần cảnh giác và theo dõi lâm sàng ngưòi lệnh 
cùng với theo dõi hàm lượng glycosid trợ tim trong huyết thanh, nếu cần, 
trong và sau khi ngừng điều trị bằng diltiazem.

F lu oxetin

Phăn tích: Nguy cơ chuyển dịch các glycosid trợ tim ra khỏi vị trí liên kế: với 
protein huyết tương, dẫn đến làm tăng phần tự do của thuốc digitaliỉ và 
tăng các tác dụng không mong muốn của các thuốc digitalis.

388



x ử  lý: Theo dõi lâm sàng người bệnh và các triệu chứng nhiễm độc (buển 
nôn, nôn, nhịp tim chậm, rối loạn nhìn màu sắc). Yêu cầu xác định nồng độ 
digoxin nếu cần phối hợp này. Tăng cưòng theo dõi, đặc biệt khi sử dụng ở 
người bệnh cao tuổi.

Furosem id  hoặc thu ôc tương tự; thu ôc lợi tiểu  thải kali

- Phân tích: Furosemid và thuốc lợi tiểu thải kali gây hạ kali máu, dẫn đến 
yếu cơ nên có khả năng tăng độc tính của các digitalis.
Các glycosid trợ tim ức chế ATPase Na* / K* là enzym liên quan đến vận 
chuyển các ion Na* và K* qua màng tế  bào cơ tim. Hạ kali máu trầm trọng 
(< 3mEq/lít) có thể gây ngoại tâm thu thất hoặc nhĩ và loạn nhịp nhanh th ít 
hoặc nhĩ và cả rối loạn lốn vể dẫn truyền nhĩ - thất, ở  người bệnh điều trị 
digitalis, những rối loạn tương tự cũng xuất hiện cả khi kali máu hạ ít hơn.
Xử lý: Trước khi điều trị đồng thòi hai thuốc này, cần định lượng kali máu 
và hiệu chỉnh hạ kali máu tuỳ trường hợp cụ thể đồng thời theo dõi đểu đặn 
kali máu. Nhớ rằng trên lâm sàng, hạ kali máu có thể bắt đầu trước tiên 
bằng yếu cơ, co cứng cơ rồi đến các triệu chứng trầm trọng hơn: rối loạn nhịp 
tim, liệt hô hấp. Dè chừng hạ kali máu gây ra bỏi tăng tiết mồ hôi quá mức 
và tiêu chảy kéo dài. Một cách lựa chọn khác là sử dụng thuốc lợi tiểu giữ 
kali thay cho thuốc lợi tiểu thải kali.

G lucocorticoid; cortico id -kh oáng

Phăn tích: Dùng glucocorticoid hoặc corticoid-khoáng dài ngày gây hạ kali 
máu, dẫn đến yếu cơ và có khả năng tăng độc tính của thuốc digitalis. Các 
glycosid trợ tim ức chế ATPase Na* / K \ enzym này liên quan đến sự vện 
chuyển các ion Na* và K* qua màng tế  bào cơ tim. Hạ kali máu trầm trọng (á 
3 m E q /lf t)  có th ể  g ây  n g o ạ i tâ m  th u  t h ấ t  h o ặ c  n h ĩ  v à  lo ạ n  n h ịp  n h a n h  th ấ t  
hoặc nhĩ và rối loạn lốn dẫn truyền nhĩ thất, ở  ngưòi bệnh điều trị digitalis, 
những rối loạn tương tự cũng xuất hiện cả khi kali máu hạ ít hơn.

- Xử lý: Trước khi điều trị đồng thời hai thuốc này, cần định lượng kali máu 
và hiệu chỉnh hạ kali máu tuỳ trưòng hợp cụ thể và theo dõi đều đặn kali 
máu. Nhớ rằng, trên lâm sàng, hạ kali máu có thể bắt đầu trước tiên bằng 
yếu cơ, co cứng cơ rồi đến các triệu chứng trầm  trọng hơn như rối loạn nhịp 
tim, liệt hô hấp. Dè chừng hạ kali máu gây ra do tiết mồ hôi quá mức và tiêu 
chảy kéo dài.

Kali

Phăn tích: Không khuyến cáo bổ sung kali ở người bệnh đang điều trị 
digitalis (trừ trường hợp hạ kali máu), do nguy cơ xuất hiện và/hoặc làm 
nặng thêm bloc tim ỏ nhóm người bệnh có nguy cơ.

- Xử lý: Ở người bệnh có nguy cơ (như blốc tim), phải theo dõi điện tâm đồ và 
theo dõi thận trọng kali máu. Chú ý không để ngưòi bệnh đang điều trị 
digitalis tự ý dùng thêm muôi kali mà không theo dõi kali máu.
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Phân tích: Thuốc kháng acid và than hoạt làm giảm hấp thu của thuốic ihối 
hợp ở đường tiêu hoá, do đó làm giảm tác dụng của thuốc này.

- X ử lý: Cần ucíng hai thuốc cách nhau ít nhất từ 1 đến 2 giò. Nhắc lại )ằng 
các kháng acid thường được uống 1 giò 30 phút sau bữa ăn, vì ăn uống gây 
tăng tiết dịch vị.

M acrolid

Phân tích: Dùng kháng sinh macrolid cùng với digoxin có thể dẫn đến ăng 
hàm lượng digoxin trong huyết thanh â khoảng 10% số bệnh nhân và độc 
tính có thể xảy ra. Tốc dụng của tương tác này có thể xảy ra sau nhiều tuần 
dùng macrolid. Cơ chế â khoảng 10% bệnh nhân, digoxin được chuyển hoá 
bởi vi khuẩn đường tiêu hoá thành cốc sản phẩm khử. Cốc kháng únh 
macrolid ức chế hệ vi khuẩn này, nên có thêm nhiều digoxin hoạt động ỉược 
hấp thu hơn.

- X ử lý: Theo dõi nồng độ digoxin và các triệu chứng ngộ độc, nếu có. Cé khi 
cần phải giảm liều của digoxin.

Prim idon h oặc dẫn chất

- Phán tích: Tăng chuyển hoá ở gan, do cảm ứng enzym, dẫn đến giảm loạt 
tính của digitalis để chuyển hoá (tức là của digitalin trái vối digoxin).

- x ử  lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của digitalin (digoxin được đào 
thải qua thận), nếu thây phôi hợp cần thiết. Điều chỉnh liều trong và sau 
khi điều trị bằng barbituric.

Q uinin

Phăn tích: Tăng hàm lượng của digoxin trong huyết thanh và có thể ăng 
độc tính. Cơ chế, hình như quinin làm giảm thanh lọc digoxin ồ mật.

- Xử lý: Theo dõi bệnh nhân về cốc dấu hiệu độc tính hoặc tăng hàm lượng của 
digoxin trong huyết thanh. Có thể cần phải giảm liều digoxin.

Q uinidin hoặc dẫn chất

- Phăn tích: Tương tác dược động học và dược lực mô tả  vôi digoxin:
+ Nguy cơ tăng nồng độ digoxin trong huyết tương, do giảm thanh ọc ở 

thận.
+ Khả năng xuất hiện các rốì loạn tính tự động của tim (nhịp tim đậm ) 

và rốì loạn dẫn truyền nhĩ - thất.
- Xử lý: Theo dõi lâm sàng và nếu cần làm điện tâm đồ. Điều chỉnh liều, tuỳ 

theo hàm lượng digoxin trong máu, trong và khi ngừng điểu trị bằng quiridin 
hoặc hydroquinidin.

K háng a c id  u ố n g  h o ặ c  th a n  h o ạ t
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Sucralfat

Phăn tích: Nồng độ digoxin trong huyết thanh có thể giảm, làm giảm tác 
dụng điều trị. Cơ chế do digoxin có thể gắn vào sucralíat nếu sự hấp thu ở 
đường tiêu hoá của digoxin bị giảm.

- Xử lý: Theo dõi nồng độ digoxin. Nếu thấy giảm đáp ứng lâm sàng, nên xem 
xét ngừng sucralíat. Khuyên người bệnh uống hai thuốc cách xa nhau 2 giờ.

S ulfasalazin  hoặc dan chất

- Phăn tích: Tương tác dược động học chỉ liên quan đến digoxin; sulfasalazin 
làm giảm hâ'p thu digoxin, dẫn đến giảm nồng độ digoxin trong huyết thanh, 
có thể đến 50%.

- Xử lý: Trong trường hợp phối hợp, điều chinh liều tuỳ theo hàm lượng 
digoxin trong máu, trong và khi ngừng điều trị bằng sulfasalazin.

Sotalol; thu ốc chẹn  beta

- Phăn tích: Có thể phối hợp hai thuốc, nhưng còn đang bàn cãi tuỳ theo thuõc 
chẹn beta được sử dụng và sinh bệnh lý của người bệnh. Tăng nguy cơ nhịp 
tim chậm. Sotalol là thuốc chẹn beta thường được sử dụng làm thuốc chông 
loạn nhịp.

- Xử lý: Phôi hợp phải được dành cho các nhà chuyên khoa trong một sô’ 
chỉ định cụ thể với điểu kiện phải theo dõi các tác dụng của phôi hợp (điện 
tâm đồ).

T etracosactid

Phăn tích: Tetracosactid gây hạ kali máu, dẫn đến yếu cơ, điều đó có khả 
n ă n g  là m  tả n g  độc t ín h  c ủ a  các  d ig ita lis .

Các glycosid trợ tim ức chế ATPase Na* / K* là enzym liên quan đến vận 
chuyển các ion Na* và K* qua màng tế  bào cơ tim. Hạ kali máu trồm trọng 
(<3mEq/lít) có thể gây ngoại tâm thu thất hoặc nhĩ và loan nhịp nhanh thất 
hoặc nhĩ cùng với rối loạn lớn dẫn truyền nhĩ - thất, ố  người bệnh dùng 
digitalis, những rổì loạn tương tự xuất hiện cả khi kali máu hạ ít hơn.

- Xử lý: Trước khi điều trị đồng thòi hai thuốc này, cần định lượng kali máu 
và hiệu chỉnh hạ kali máu tuỳ trường hợp cụ thể và theo dõi đều đặn kali 
máu. Nhớ rằng, trên lâm sàng, hạ kali máu có thể bắt đầu trước tiên bằng 
yếu cơ, chuột rú t rồi đến các triệu chứng trầm trọng hơn như: rối loạn nhịp 
tim, liệt hô hấp. Dè chừng hạ kali máu gây ra bởi tăng tiết mồ hôi quá mức 
và tiêu chảy kéo dài.

Thuốc gây mê các loại

- Phăn tích'. Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lý.
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x ử  lý: Khuyên người bệnh, khi phải can thiệp ngoại khoa, cần thông bác cho 
ngưòi gây mê vê những thuốc họ đang dùng.

Thuốc lợi tiểu  g iữ  kali (spironolacton)

Phăn tích: Spironolacton có thể làm giảm nhẹ tốc dụng tăng lực co cơ tim 
của digoxin. Nồng độ digoxin huyết thanh cũng có thể tăng. Ngoài ra, 
spironolacton có thể làm ảnh hưởng đến định lượng miễn dịch phónf xạ 
digoxin, dẫn đến tăng giả tạo nồng độ digoxin. Tương tác xảy ra nhanh Cơ 
chế vì tác dụng tăng lực co cơ tim của digoxin có thể bị giảm nhẹ do tác cụng 
giảm lực co cơ tim của spironolacton. Ngoài ra, spironolacton cũng có thể 
chẹn bài xuất digoxin qua ống thận, nên làm giảm độ thanh lọc và làm ;ăng 
nồng độ digoxin trong huyết thanh.

- Xử lý: Có thể cần phải điều chỉnh liều digoxin trong khi phối hợp với 
spironolacton, giám sát người bệnh chặt chẽ. Cũng cần phải cảnh giác ;ăng 
giả tạo nồng độ đigoxin có thể xảy ra do định lượng miễn dịch phóng >ạ bị 
rối loạn.

Thuốc nhuận tràng k ích  th ich

Phân tích: Hạ kali máu có thể do cốc thuốc nhuận tràng kích thích gâj ra, 
có thể làm tăng tác dụng độc của các thuốc digitalis.

- X ử lý: Theo dõi lâm sàng ngưòi bệnh. Nếu có thể, nên ngừng kê đơn tiuốc 
nhuận tràng kích ứng ở người bệnh cao tuổi đang điều trị digitalis. Kiểu tra 
kali máu đều đặn ở ngưòi bệnh dùng kéo dài các thuốc nhuận tràng. Mếu 
cần theo dõi điện tâm đồ. cần  nhớ, mỏi mệt, yếu cơ, chuột rút, rối loạn tim... 
là các dấu hiệu hạ kali máu.

Thuốc nhuận tràn g nhày và thẩm  thấu

Phăn tich: Dũng các thuốc nhuận tràng nhày và thẩm thấu cùng với các 
glycosid trợ tim làm giảm hấp thu và giảm tác dụng của glycosid.

- X ử lý: Tương tác này có thể tránh được nếu dùng các thuốc này cách rhau 
2 giò.

Thuốc nhuận  tràn g  làm  trơn

Phăn tích: Dùng các dầu vô cơ cùng với các glycosid trợ tim làm giảm hấp 
thu và giảm tác dụng của glycosid.
Xử lý: Hậu quả của tương tác này có thể tránh được bằng cách khuyên người 
bệnh dùng cốc thuốc này cách nhau nhiều giò (trưóc 2 giờ hoặc sau 4 gic khi 
dùng dầu khoáng).

V erapam il

Phân tích: Nguy cơ tăng nồng độ digoxin trong huyết thanh. Tăng nguy cơ 
rối loạn nhĩ - thấ t và nhịp tim chậm, do tăng cốc tốc dụng của digoxin trên
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tính tự động và sự dẫn truyền và do giảm đào thải digoxin. Theo dõi ở cơ sở 
chuyên khoa, nhất là trong tuần đầu tiên.
Xử lý: Theo dôi lâm sàng, điện tâm đồ, lượng đigoxin trong máu tại cơ sở 
chuyên khoa. Tuỳ theo tình hình, điều chỉnh liều digoxin trong khi điều trị 
với verapamil và khi ngừng. Chú ý việc nhập Na* vào bằng đường ăn 
uô’ng hoặc từ một sô’ thuốc, có thể dẫn đến nguy cơ phù phổi cáp ở người suy 
tim nặng.

V ita m in  nh ó m  D

Phân tích: Tăng calci máu có thể do hấp thu calci và vitamin D đồng thòi và 
không kiểm soát được. Sự tăng calci máu này có thể làm tăng độc tính của 
thuỗc digitalis cùng vối nguy cơ loạn nhịp tim.
Xử lý: ở  người cao tuổi và nhất là phụ nữ mãn kinh, dùng thêm calci và 
vitamin D trỏ nên kinh điển (điều trị loãng xương). Ở những người này, 
điều quan trọng là phải có ý thức về nguy cơ khi kê đơn đồng thòi digitalis, 
calci và vitamin D. Nếu cần, nên theo dõi calci máu. Chú ý việc tự ý dùng 
thuốc và lạm dụng hỗn hớp polyvitamin và chất điện giải ở những người 
bệnh này.

GONADOTROPHIN NHAU THAI
Các chất có nguồn gốc nhau rliai có hoạt tính LH. Các chất này cho phép khởi động 
sự rụng trứng ở phụ nữ khi phối hợp chúng với các gonailotrophin hMG à  nam giới, 

các chất này cho phép biệt hoá các tế  bào Leydig và gây sinh tinh trùng 
khi phôi hợp với các gonadotrophin hMG

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

CHORIONIC GONADOTROPIN bột pha dung dịch tiêm 1500 IU/Ống; 5000 IU/Ống

Pregnyl 1500 bột pha dung dịch tiêm 1500 IU/Ống 
Pregnyl 5000 bột pha dung dịch tiêm 5000 IU/Ống

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cỏn nhắc nguy cơ /lọi ích: mức độ 3
Các trường  hợp: u  tuyến yên; u tuyến sinh dục; chứng loạn dưõng buồng 
trứng: nồng độ LH cao. Không dùng cho nữ trước 18 tuổi.
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GONADOTROPHIN cổ HOẠT TÍNH FSH
Các chất chiết từ nước tiểu của phụ nữ mãn kinh, có hoạt tinh FSH trội hơn.
Các chất này gãy phát triển và thuần thục nang trứng khi được dùng trong 

giai đoạn đầu cùa chu kì và cho phép khởi động sự rụng trửng 
hiệp đồng với HCG có hoạt tính LH trội hơn

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

MENOTROPIN bột pha dung dịch tiêm 75 IU/Ống
Humegon 75 bột pha dung dịch tiêm 75 IU/Ống

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chi định: mức độ 4
Thời kỳ m ang  th a i: Chông chỉ định. Phải khẳng định là không mang thai 
trước khi điều trị.
Các trư ờ n g  hợp: Đa u nang buồng trứng (trừ urofollitropin). u dưới dổi - 
tuyến yên. Có tiền sử huyết khôi tắc mạch ở nam giới, vô sinh bài xuất vô 
sinh xuất tiết do tổn thương tinh hoàn tiên phát.

GRISEOFULVIN
Khán/Ị sinh chống nấm

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

Griseoíulvin viên nén 500 mg 
Griseofulvin kem bôi da 5%

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chỉ định: mức độ 4
Thời kỳ m ang  th a i: Griseoíulvin gây quái thai ở mèo và thỏ nên chống chỉ 
định ở phụ nữ mang thai.
Rối loạn  chuyển  hoá porphy rin : Là chất cảm ứng enzym, griseofu)vin 
ảnh hưởng đến sự chuyển hoá porphyrin niệu. Ở ngưòi bình thường, khìng 
gây tác dụng lâm sàng; nhưng có thể gây cơn rôĩ loạn chuyển hoá porphjrin 
cấp, cách quãng, với các chứng nhịp tim nhanh, đau bụng và viêm dây thần 
kinh ngoại vi ở ngưòi có tô' bẩm dễ mắc.
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Thời kỳ cho con bú: Thuốc qua được sữa mẹ.
Suy gan: Do nguy cơ tăng tác dụng độc với gan.
Các trường  hợp khác: Lưu ý ở người mẫn cảm với thuốc. Thận trọng khi 
dùng lần đầu tiên. Lupus ban đỏ. Quá mẫn với thuốc.

TƯƠNG TÁC THUỐC
C ân  nhắc nguy cơ / lợi ích: mức độ 3
Rượu

Phân tích: Tác dụng antabuse (kiểu disulíĩram) cộng thêm vởi nguy cơ độc 
cho gan: một lượng bất thường acetaldehyd tích tụ  trong các mô (ức chế 
enzym) dẫn đến các dấu hiệu lâm sàng như: cốc cơn bừng vận mạch, giãn 
mạch nhiều, nhịp tim nhanh, sất cao, buồn nôn, nôn, phát ban da, đôi khi hạ 
huyết áp và trụy mạch. Các triệu chứng này nặng nhiều hay ít tuỳ theo 
lượng rượu đã ucíng.
Xử lý: Trong khi điều trị với thuốc này, khuyên không uống rượu, do tác dụng 
antabuse. cẩn  thận tránh dùng tấ t cả cốc chế phẩm hay thuốc có chứa rượu.

E strogen  hoặc th u ốc ngừa thai estroprogestogen ; p rogestogen  hoặc 
dẫn chất

Phân tích: Tăng chuyển hoá các estroprogestogen ở gan, do cảm ứng enzym, 
do đó dẫn đến nguy cơ thụ thai.

- X ử lý: Tránh dùng các thuốc ngừa thai liều thấp và tốt hơn nên dùng thuốc 
ngừa thai liều cao hoặc khuyên áp dụng một biện pháp ngừa thai khác nếu 
điều trị bàng griseoíulvin kéo dài. cần  nhớ, cảm ứng enzym không bao giò là 
hiện tượng tức thòi.

Tacrin

Phăn tích: Nguy cơ tảng độc tính với gan.
Xử lý: Tăng cường theo dõi gan nếu cần. Tránh các phối hợp có nguy cơ ở 
người bệnh cao tuổi.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
A m ineptin; carm ustin  hoặc dẫn chất; dantrolen; dẫn chất im idazol 
chống nấm; íluvoxam in; ison iazid  h oặc th u ốc tướng tự; macrolid; 
m ethotrexat; natri valproat h oặc dẫn chất; progabid; rifam picin

Phân tích: Phối hợp các thuốc có tiềm năng độc với gan (cộng hợp cốc tác 
dụng không mong muốn).

C ân  nhắc nguy ca/ lọi ích: mức độ 3
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x ử  lý: Khi phối hợp hai thuốc độc với gan, phải theo dõi chặt chẽ chức răng 
gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiêm, bilirubin) hoặc, nếu có thể, hoãn việc 
dùng một trong hai thuốc. Kiểm tra chắc chắn người bệnh không uống ’UỢu 
thường xuyên, và không có tiền sử viêm gan do virus. Các dấu hiệu lâm làng 
chính không đặc hiệu như buồn nôn, sốt, vàng da. Nếu thây đồng thòi }hát 
ban, ngứa, hạch to thì hướng vê' nguyên nhân do thuốc. Phân biệt tuỳ .heo 
kết quả xét nghiệm, nguy cơ xuất hiện viêm gan tiêu tế  bào không hồi (hục 
với viêm gan ứ mật hồi phục khi ngừng điểu trị.

B arbituric

Phăn tích: Tăng chuyển hoá griseoíulvin ở gan, do cảm ứng enzym có thể 
dẫn đến giảm hoạt tính của griseoíulvin.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc, nếu cần phốihợp 
này. Còn phải xác định tầm quan trọng của tương tác này.

C iclosporin

Phăn tích: Giảm nồng độ ciclosporin trong huyết thanh, do kích thích quá 
trình dị hoá bằng enzym.
Xử lý: Nếu cần phối hợp, theo dõi cẩn thận nồng độ ciclosporin trong hiyết 
thanh và điều chình liều khi bắt đầu và kết thúc điều trị bằng griseoíuvin. 
Lưu ý rằng hàm lượng ciclosporin trong máu có sự biến động lớn tuỳ thffl cá 
thể và cần phải theo dõi đều đặn.

Horm on tuyến  giáp

Phân tích: Tăng dị hoá hormon tuyến giáp bỏi griseofulvin (thuốc cảm ứng 
enzym). cảm  ứng enzym chỉ biểu hiện từ  10 đến 12 ngày sau khi bắt đầu 
điều trị.

- Xử lý: Cảm ứng enzym không phải là hiện tượng tức thời. Khi điều trị lằng 
một thuốc cảm ứng enzym trung và dài hạn phải tính đến nguy cơ giản tác 
dụng điều trị của thuốc phổi hợp. Điều chỉnh liều hormon tuyến giáp t-ong 
khi điều trị và sau khi ngừng dùng chất gây cảm ứng (griseoíulvin).

In terleuk in  2 tá i tổ  hợp

- Phăn tích: Mục tiêu chính là điều trị ung thư biểu mô dạng ttyến 
(adenocarcinom) của thận. Interleukin cũng độc vói gan. Do vậy, đây là phối 
hợp hai thuốc có tiềm năng độc với gan.

- X ử lý: Điều trị chỉ được tiến hành ỏ cd sở chuyên khoa. Khi cùng 
interleukin, cần có sự theo dõi thưòng xuyên. Trong trường hợp này, nên cân 
nhắc tuỳ theo tình trạng chung của ngưòi bệnh. Khi phối hợp hai thucx độc 
vổi gan, hãy theo dõi chặt chẽ chức năng gan (ASAT, ALAT, phosphaase 
kiềm, bilirubin) hoặc, nếu có thể, hoãn một trong hai thuốc.
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N ir id a zo l

Phân tích: Phôi hợp hai thuồc độc với gan. Còn có độc tính thần kinh của 
niridazol. Nguy cơ xuất hiện co giật, rô’i loạn tâm thần, và độc với gan, khi 
phối hợp.

- Xử lý: Khi phối hợp hai thuốc độc với gan, phải theo dõi chặt chẽ chức năng 
gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin) hoặc, nếu có thể, hoãn dùng 
một trong hai thuốc. Kiểm tra chắc chắn người bệnh không uô'ng rượu 
thường xuyên, và không có tiên sử viêm gan do virus. Các dâu hiệu lâm sàng 
chính không đặc hiệu như buồn nôn, sốt, vàng da. Phôi hợp phát ban, ngứa 
và hạch to minh chứng cho nguyên nhân do thuốc. Phân biệt tuỳ theo kết 
quả xét nghiệm, nguy cơ xuất hiện viêm gan tiêu tế  bào không hồi phục vâi 
viêm gan ứ mật hồi phục được khi ngừng điều trị.

Prim idon hoặc dan chất; m ethadon

Phăn tích: Tăng chuyển hoá ở gan do cảm ứng enzym, dẫn đến giảm hoạt 
tính của griseoíulvin.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc, nếu cần phối hợp 
này. Tầm quan trọng của tương tác này còn cần được xác định thêm.

Tacrolim us

Phân tích: Giảm nồng độ tacrolimus trong huyết thanh, do kích thích dị hoá 
bằng enzyra.
Xử lý: Nếu cần phối hợp, phải theo dõi nồng độ tacrolimus trong huyết 
thanh và điều chỉnh liều khi bắt đầu và kết thúc điều trị bằng griseofulvin.

Thuốc uống chống đồng m áu, kháng v itam in  K

Phăn tích: Uriseoíulvin gây cảm ứng enzym, làm tăng nhanh tốc độ dị hoá ớ 
gan của cốc thuốc chống đông máu. cảm  ứng enzym không phải là hiện 
tượng tức thòi: đế thể hiện tác dụng, cần một đợt diều trị với chất cảm ứng 
từ ít nhất 10 ngày.

- Xử lý: Phải tính đến tác dụng này để điều chỉnh liều và phải theo dõi sinh 
học tỷ lệ chuẩn hóa quốc tế  (INR và tỷ lệ prothrombin) thường xuyên hơn 
khi bắt đầu dùng thuốc chông đông máu, trong và khi ngừng dùng các thuốc 
có tính chất cảm ứng enzym.

Tưong tóc cần theo dõi: mức độ 1 
Brom ocriptin hoặc thuôc tương tự

Phăn tích: Do cảm ứng enzym, griseofulvin có thể làm tăng nhanh chuyển 
hoá của bromocriptin và làm giảm tác dụng của thuô'c này. Tác dụng này chì 
có thể biểu hiện từ 10 đến 12 ngày sau khi bắt đầu điều trị.
Xử lý: Điểu chỉnh liều của bromocriptin trong và sau khi điều trị bằng 
griseofulvin.
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GỤANETHIDIN
<v

Thuốc chống tăng huyết áp do làm liệt giao cảm hậu hạch

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

GUANETHIDIN viên nén 10 mg; thuốc nhỏ mắt 5%

Sanotensin viên nén 10 mg 
Ismelin thuốc nhỏ mắt 5%

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy co/ lợi ích: mức độ 3
Glocom: Glocom góc đóng (mặc dầu thuốc này có thể dùng trong điều trị 
bệnh glocom góc mở).

Suy tim / suy m ạch vành: Guanethidin có hai tác động nốì tiếp nhau -rên 
tim gây nhịp nhanh do giải phóng noradrenalin, sau đó là nhịp chậm do liệt 
thần kinh giao cảm với sự giảm công năng của cơ tim và giảm lực co bâp cơ 
tim.

Các trư ờ ng  hợp khác: Chống chì định dùng guanethidin ở người bệnh mới 
bị tai biến mạch máu não và u tế  bào ưa crora.

Thận trọng: múc độ 2
Thức ầu  - rượu: R ư ợ u  là m  ta n g  tá c  d ụ n g  a n  th ầ n  c ủ a  th u ố c  ch ô n g  lâng 
huyết ốp này.
Thời kỳ m ang thai: Guanethidin không gây quái thai nhưng có thể gây 
nguy hiểm trong trường hợp gây mê cấp cứu, vói nguy cơ truỵ tim mạcì và 
ngừng tim.

Suy gan: Do chậm bị bất hoạt, suy gan làm tăng độc tính của guanethidin 
và tăng nguy cơ hạ huyết áp thế đứng.
Suy th ận : Guanethidin làm giảm lưu lượng máu ở thận và giảm tốc đ« lọc 
của cầu thận (hậũ quả của tác động chậm nhịp tim và giảm lực co bóp tim). 
Sự tăng tái hấp thu nưộc và natri dẫn đến giữ muối và nước.

Suy hô h ấ p  - hen: Thận trọng ỏ ngưòi bệnh hen.
Loét dạ dày- tá tràng; viêm  dạ dày: Thận trọng trong trường hợp loá dạ
dày- tá  tràng.
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Người cao tuổi: Liều dùng phải tăng dần và thận trọng để tránh hạ huyết 
áp nặng và đột ngột.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3
Rượu

Phân tích: Tăng nguy cơ hạ huyết áp thế đứng.
- Xử lý: Thông tin cho người bệnh, đặc biệt ngưòi cao tuổi. Không nên uống 

rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chế phẩm có rượu.

Benzam id

Phăn tích: Giảm tác dụng chông tăng huyết áp do ức chế tái nhập guanethidin 
ở nơron bởi các benzaraid an thần kinh.
Xử trí: Thay đổi chiến lược điều trị bằng cách chọn một thuốc chống tăng 
huyết áp khác. Nên tránh phôi hợp này.

Butyrophenon

Phăn tích: Giảm tác dụng chõng tăng huyết áp do ức chế tái nhập 
guanethidin ở nơron do các butyrophenon mà đứng đầu nhóm là haloperiđol.
Xử lý: Thay đổi chiến lược điều trị bằng cách chọn một thuốc chống tăng 
huyết áp khốc. Nên tránh phôi hợp này.

Clonỉdỉn ỉioặc tliuốc tưưng tư

Phăn tích: Khả nàng biến động huyết áp nhiều.
Xử lý: Tăng cưòng theo dõi huyết ốp động mạch. Nhấn mạnh đến thòi gian 
dùng thuốc đều đặn khi phôi hợp hai thuốc và việc tuân thủ. cảnh  giác ở 
người bệnh cao tuổi.

Oxaỉlozan

Phân tích: Giảm tác dụng chống tăng huyết áp do ức chế tái nhập guanethidin 
ỏ nơron do oxaflozan, dẫn đến khó cân bằng huyết áp.
Xử lý: Thay đổi chiến lược điều trị bằng cách chọn một thuốc chống tăng 
huyết áp khác. Nên tránh phôi hợp này.

Phenothiazin

Phản tích'. Giảm tác dụng chống tăng huyết áp do ức chế tái nhập guanethidin 
ỏ ndron do các thuốc an thần kinh phenothiazin (mô tả vối chlorpromaán).

c ầ n  theo dõi: mức độ 1
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- x ử  lý: Thay đổi chiến lược điều trị bằng cách chọn một thuốc chông ;ăng 
huyết áp khác. Nên tránh phôi hợp này.

Sotalol; thu ốc ch ẹn  beta

- Phân tích: Guanethidin là tác nhân ức chế giải phóng noradrenalin ở hậu 
hạch. Tất cả các tác nhân có hoạt tính chẹn alpha, chẹn beta, khi phối 
hợp với guanethidin, có thể dẫn đến tăng tỷ lệ hạ huyết áp thế đứng và nhịp 
tim chậm.

- X ử lý: Tăng cưòng theo dõi huyết ốp động mạch. Nhấn mạnh đến thòi gian 
dùng thuốc đều đặn khi phôi hợp hai thuốc và sự tuân thủ. Cảnh giác ở 
ngưòi bệnh cao tuổi.

Thuốc an thần k inh  các loại

- Phân tích: Giảm tác dụng chống tăng huyết áp do ức chế tái nhập guanethidin 
ở nơron bởi các thuốc an thần kinh các loại.
Xử lý: Thay đổi chiến lược điều trị bằng cách chọn một thuốc hạ huyết áp 
khác. Nên tránh phôi hợp này.

Thuốc cường giao cảm  alpha - beta

Phân tích: Guanethidin ức chế giải phóng noradrenalin ở hậu hạch, do đó có 
sự đối kháng tác dụng dược lý.

- X ử lý: Cần tránh phối hợp này. Tất cả phụ thuộc vào bối cảnh điều trị, tình 
huống khẩn cấp và các trang thiết bị theo dõi thưòng xuyên. Đánh giá nguy 
cơ trong bốỉ cảnh này và tuỳ theo dạng bào chế của thuốc cưòng giao cảm 
alpha 1 (dạng dùng tại chỗ, uống hay tiêm). Khuyên người bệnh thông báo 
cho  b á c  aĩ g â y  m ê n h ữ n g  th u ố c  đ a n g  d ù n g .

Thuốc chống trầm  cảm  ba vòn g hoặc thu ốc tương tự

- Phăn tích : Các thuốc chống trầm cảm ba vòng có thể ức chế tác dụng làn  hạ 
huyết áp của guanethidin. Cơ chế do có sự ức chế thu nhập guanethidinở vị 
trí tác dụng của nó là tận cùng thần kinh.

- Xử lý: Theo dõi huyết áp. Dùng thuốc chống tàng huyết áp khác để kiểm 
soát huyết áp, nếu cần.

Tưong tác cẩn thận trọng: múc độ 2
A m phetam in hoặc dẫn chất

- Phăn tích: Amphetamin là chất cưòng giao cảm trực tiếp và có tính :hất 
tăng huyết áp. Phối hợp với các thuốc làm hạ huyết áp dẫn đến sự đôi kháng 
tác dụng và khó đạt được sự cân bằng về huyết áp.

- X ử lý: Nên tránh kê đơn các thuốc amphetamin ở người bệnh tăng huyết áp.
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B aclofen

Phân tích: Nguy cơ tăng tác dụng làm hạ huyết áp.
- Xử lý-. Theo dõi huyết áp động mạch và điều chỉnh liều của thuốc chông tăng 

huyết áp lựa chọn hàng đầu, trong và sau khi ngừng phối hợp điều trị. Thận 
trọng đặc biệt ở người bệnh cao tuổi.

Barbituric; prim idon hoặc dẫn chất; thu ốc chủ vận  m orphin

- Phăn tích: Tăng nguy cơ làm hạ huyết áp thế đứng.
- Xử lý: Thông tin cho ngưòi bệnh. Theo dõi huyết áp trong khi phôi hợp. Tùy 

theo thuốc dùng, mức độ nặng, nhẹ của hạ huyết áp có thể khốc nhau. Tùy 
trưòng hợp, điểu chỉnh liều của một hoặc hai thuốc. Thiết lập một kế hoạch 
dùng thuốc đều đặn. Khuyên ngưòi bệnh nếu thấy chóng mặt ngay từ đầu, 
gặp bốc sĩ điều trị để điều chỉnh liều của một hoặc hai thuốc. Tăng cưòng 
theo dõi ở người bệnh cao tuổi (nguy cơ ngã) và khuyên họ không nên thay 
đổi tư thê đột ngột từ nằm hoặc ngồi sang đứng.

C orticoid-khoáng

- Phăn tích: Hiệu quả của thuốc chống tăng huyết áp bị giảm, có thể do tác 
dụng giữ natri lại của các steroid.

- Xử lý: Nếu cần phối hợp, hăy tăng cường theo dõi huyết áp động mạch trong 
và khi ngừng điều trị bằng một trong hai thuốc. Hãy điều chỉnh liều. Nhấn 
mạnh một kế hoạch dùng thuốc và tuân thủ. Đặc biệt thận trọng khi dùng ở 
người bệnh cao tuổi.

Dan chất nitrat chống đau thắt ngực; n icorand il

- Phăn tích: Việc phối hợp với bất kỳ thuốc nào có tính chất chông tăng huyết 
áp có thể làm gia tăng nguy cơ hạ huyết áp, đôi khi dẫn đến sốc.

- Xử lý: Theo dõi huyết áp động mạch trong và khi ngừng một trong hai thuốc 
điều trị. Đặc biệt thận trọng khi dùng ở ngưòi bệnh cao tuổi.

Clozapin

- Phăn tích: Nguy cơ tăng tác dụng làm hạ huyết áp.
- Xử lý: Theo dõi huyết áp động mạch và điều chinh liều của thuốc chống tăng 

huyết áp lựa chọn đầu tiên, trong và sau khi ngừng điều trị bằng clozapin. 
Thận trọng đặc biệt ỏ người bệnh cao tuổi.

Estrogen hoặc thu ốc ngừa thai estrop rogestogen

- Phăn tích: Tăng huyết áp gây ra bởi các thuốc ngừa thai ucíng thường kháng 
lại điều trị bằng guanethidin. Cơ chế này chua được biết rõ.
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- x ử  lý: Râ't khó kiểm soát huyết áp trong trường hợp này, thậm chí không 
thể. Hãy thay đổi chiến lược điểu trị. Tránh dùng với methyldopa vì cùng lý 
do trên.

Furosem id hoặc th u ốc tương tự; m ethyldopa; reserpin; th u ốc lợi tiểu  
giữ  kali

Phăn tích: Tăng tốc dụng làm hạ huyết áp, thường được sử dụng trong điều 
trị và cần điều chình liều thích hợp.

- X ử lý: Tăng cưòng theo dõi huyết áp động mạch. Nhấn mạnh đến thòi điểm 
dùng thuốc đểu đặn khi phối hợp hai thuốc và việc tuân thủ. cảnh  giác â 
người bệnh cao tuổi.

ỉn su lin

Phân tích: Tương tác dược động học. Đẩy insulin ra khỏi cốc vị trí gắn trong 
huyết tương.

- Xử lý: Nếu cần pbô'i hợp, hãy điều chỉnh liều trong và sau khi điều trị với 
guanethidin.

Procarbazin; th u ốc ức c h ế  MAO k hôn g ch ọn  lọc

Phăn tích: sử  dụng đồng thòi hai thuốc này có thể dẫn đến biến động huyết 
áp quan trọng.

- X ử lý: Các thuốc ức chế MAO khá hiếm được sử dụng, các tương tác thì 
nhiều và đơn thuốc thì hiếm nên có ít nhận xét về cảnh giác thuốc. Tuy 
nhiên, hãy thận trọng tuân thủ khoảng cách hai đến ba tuần, sau khi ngừng 
thuốc, trưóc khi kê đơn lại thuốc ức chế MAO.

Sulfam id  hạ g lu cose m áu

- Phân tích: Guanethidin có thể làm tăng tác dụng của các thuốc hạ glucose 
máu, do đẩy chúng ra khỏi các liên kết với protein huyết tương.
X ử lý: Thông tin cho người bệnh để tăng cường tự theo dõi và, nếu cần điểu 
chình liều ngay từ đầu và khi ngừng điều trị bằng guanethidin, tuỳ theo 
nồng độ glucose máu.

T huốc cường giao cảm  b eta

- Phăn tích: Tương tác đối kháng dược lý. Các thuốc cưòng giao cảm beta có 
tác dụng tăng huyết áp, nên tác dụng chông tăng huyết ốp có thể giảm khi 
sử dụng đồng thòi với các thuốc giông thần kinh giao cảm.
Xử lý: Theo dõi huyết áp đều đặn. Thông tin cho người bệnh nguy cơ biến 
động huyết ốp, thiết lập một kế hoạch dùng thuốc đều đặn và lưu ý dạng
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thuốc dùng đề ước lượng mức độ nghiêm trọng của biến động huyết áp (sử 
dụng các thuốc cưòng giao cảm beta trong hen hoặc trong dọa đẻ non). Nếu 
người bệnh than phiền, yêu cầu đi khám lại.

T h uốc gây mê bay hơi chứa halogen

Phăn tích'. Nguy cơ làm hạ huyết áp do giảm thể tích máu.
- Xử lý: Khuyên người bệnh, trước khi phẫu thuật, thông báo cho người gây 

mê những thuốc đang dùng.

T huốc gây mê các loại

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lực.

- X ử lý: Khuyên người bệnh, trước khi phẫu thuật, thông báo cho người gây 
mê những thuốc đang dùng.

Thuốc giản  mạch chông tăng  h uyết áp; th u ốc lợi t iểu  thải kali

Phân tích: Tăng tác dụng làm hạ huyết áp.
- X ử trí: Cần phải điểu chỉnh liều thích hợp, thiết lập kế hoạch dùng thuốc và 

nhấn mạnh việc tuân thủ với người bệnh. Ngay từ lúc khởi đầu điều trị, 
khuyên người bệnh đo hoặc nhò đo huyết áp động mạch đều đặn, cho đến 
khi đạt được sự cân bằng điểu trị.

Tưong tác cổn theo dõi: mức độ 1
Dẩn chất pyrazol; thu ốc ch ốn g v iêm  k hôn g steroid

Phăn tích: Giảm tác dụng chống tăng huyết áp; các thuốc chống viêm khỗng 
steroid ức chế tổng hợp prostaglandin thận gây giãn mạch hoặc/và dẫn đến 
giữ muối và nước. Nguy cơ suy thận cấp ỏ người bệnh m ất nước.

- x ử  lý'. Kiểm tra có sự tiếp nước tốt cho người bệnh, theo dõi chức năng thận 
(độ thanh lọc creatinin), bảo đảm sự ổn định của huyết áp động mạch, đặc 
biệt khi bắt đầu điểu trị. Khuyên ngưòi bệnh theo dõi đều đặn huyết áp 
động mạch.

Dan chất salicylat; in dom etacin  h oặc dẫn chất

Phăn tích: Giảm tác dụng chống tăng huyết áp do các thuốc chống viêm 
không steroid ức chế tổng hợp prostaglandin thận gây giãn mạch và/hoặc 
dẫn đến giữ muối và nưâc. Nguy cơ suy thận cấp ở ngưài bệnh mất nưác.

- Xử lý: Kiểm tra có sự tiếp nước đầy đủ cho ngưòi bệnh, theo dõi chức năng 
thận (độ thanh lọc creatinin), bảo đảm sự ổn định của huyết áp động mạch, 
đặc biệt khi bắt đầu điều trị. Nên thận trọng ở người bệnh cao tuổi (suy thận 
sinh lý). Khuyên người bệnh theo dõi đều đặn huyết áp động mạch.
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G lucocorticoid; tetracosactid

- Phăn tích: Các tác dụng chông tăng huyết áp có thể bị giảm, do sự giữ muối 
và nước gây bởi các glucocorticoid.

- Xử lý: Điều chỉnh liều trong và sau khi điều trị bằng cốc glucocorticoid. Thông 
tin cho người bệnh để tăng cưòng tự theo dõi trong khi điểu trị bằng cortcoid. 
Khuyên có kê hoạch dùng thuốc đều đặn trong khi điểu trị. Khuyên bệnh 
nhân gặp lại bác sĩ, trong trường hợp huyết ốp thay đổi nhiều.

Thuốc gây m ê barbituric

- Phăn tích: Sử dụng đồng thời thuốc chống tăng huyết áp hoặc các thixíc có 
thể dẫn đến hạ huyết áp với các thuốc gây mê barbituric có thể gây hạ luyết 
áp trầm trọng.

- Xử lý: Khuyên người bệnh, trưốc khi phẫu thuật, báo cho thầy thuốc gáy mê 
các thuốc đang dùng.

HALOFANTRIN
Thuốc điêu trị sốt rét, diệt thề phán liệt, đặc biệt trên các thề 

Plasmodium Ịalciparum kháng chloroquin

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

HALOFANTRIN viên nén 250 mg; dịch treo uống 20%

Halían viên nén 250 mg 
Halían dịch treo uống 20%

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chì định: múc độ 4
Khoảng QT kéo dài hoặc tiền sử gia định có khoảng QT kéo dài.

Cân nhắc nguy ca/lọi ích: mức độ 3
- Thời kỳ  cho con bú: Chống chỉ định halofantrin ỏ phụ nữ cho con bú Các 

nghiên cứu trên động vật cho thấy thuốc qua được sữa mẹ và làm chận sự 
tăng trưởng ỏ trẻ em.

- Thời kỳ  m ang  th a i: Chống chì định haloíantrin ở người mang thai (đ& cho 
phôi ở động vật).

- Trường hợp khác: Ngất chưa rõ nguyên nhân.
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TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối họp nguy hiểm: múc độ 4
B enzam id

Phân tích: Chỉ một thuôc trong nhóm benzamid là sultoprid (Barnetil) có 
thể có nguy cơ. Tất cả các thuốc có tác dụng giảm lực co cơ (gây nhịp tim 
chậm) có thê dẫn đến gia tăng nguy cơ rôì loạn nhịp thất, nhất là xoắn đỉnh, 
do thêm các tính chất điện sinh lý của sultoprid.

Kê đơn-. Chông chỉ định và không được kê đơn phối hợp này.

M acrolid

Phân tích: Sự gia tăng nguy cơ xoắn đình do tác dụng cộng hợp chỉ được mô 
tả duy nhất vói erythromycin tiêm tĩnh mạch. Hạ kali máu, nhip tim chậm 
và khoảng QT kéo dài từ trước (điện tâm đồ) là các yếu tô' thuận lợi cho sự 
xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một kiểu nhịp thất đặc biệt có thể xảy ra 
từng cơn rất ngắn (vài giây; mệt thỉu: cảm giác ngất mà không mất ý thức). 
Trong nhóm macrolid, chỉ có erythromycin (đặc biệt là dạng tiêm tĩnh mạch) 
có thê dẫn đến rốì loạn nhịp tim (kéo dài khoảng QT, ngoại tâm thu thất, 
xoắn đỉnh, bloc nhĩ thất).
Xử lý: Chổng chỉ định và không được kê đơn phối hợp có tiềm năng gây chết 
này. Ngay cả khi sử dụng một mình erythromycin tiêm tĩnh mạch cũng 
có thể dẫn đến rối loạn nhịp tim. Không nên tiêm tĩnh mạch với tổng liều 
ngay một lúc mà phải truyền tĩnh mạch, liên tục hay ngắt quãng, thời gian 
truyền mỗi lần ít nhất phải 60 phút.

M eỉloquin

Phân tích: Nguy cơ loạn nhịp tim đe doạ tính mạng có thể tăng. Cơ chế do 
hiệp đồng kéo dài khoảng QT.
Xử lý: Không dùng haloíantrin đồng thời hoặc tiếp sau meíloquin.

. Kháng h istam in  kháng H, không an thẩn

Phân tích: Tương tác này chỉ mô tả với một kháng histamin Hj không có tác 
dụng an thần là astemizol (Hismanal), tăng nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh. 
Xoắn đỉnh là một kiểu nhịp thất đặc biệt có thể xảy ra từng cơn rấ t ngắn 
(vài giây; mệt thỉu: cảm giác ngất mà không mất ý thức), đôi khi tiến triển 
thành rung thất chết người.
Xử lý: Chông chỉ định phối hợp. Chọn một thuốc kháng histamin không an 
thần khác không gây xoắn đỉnh (cetirizin, loratadin).
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Sparíloxacin

Phăn tích: Tăng tiguy cơ xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một kiểu nhịp thât đặc 
biệt có thể xảy ra từng cơn rấ t ngắn (vài giây; mệt thỉu: cảm giác ngất mà 
không mất ý thức), đôi khi tiến triển thành rung thấ t chết người.

- Xử lý: Nên tránh phôi hợp. Nên chọn một íluoroquinolon khốc hoặc một 
thuốc khác tuỳ theo mục đích điều trị. Nếu phổi hợp là tuyệt đối cần thiết, 
bắt buộc phải theo dõi lâm sàng và điện tim.

Côn nhác nguy cơ/ lọi ích: mức độ 3
Amiodaron; bretylium ; disopyram id; g lu cocorticoid; corticoid-khcáng;
furosem id h oặc các th u ốc tương tự; q u in id in  hoặc dẫn chất; sotalol;
tetracosactid; th u ốc nhu ận  tràn g k ích  thích; th u ốc lợi t iểu  thải hạ kali

Phăn tích: Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh, khi có phối hợp này, được tạo thuận 
lợi bởi hạ kali máu. Hạ kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT kéo cài từ 
trước (trên điện tâm đồ) là các yếu tố  thuận lợi cho xuất hiện xoắn đỉnh. 
Xoắn đình là một kiểu nhịp thất đặc biệt có thể xảy ra từng cơn rấ t ngắn 
(vài giây; mệt thỉu: cảm giác ngất mà không mất ý thức).

- Xử lý: Cần tránh phối hợp này. Dùng các thuốc không gây xoắn đỉnh Nếu 
cần phối hợp này, theo dõi thường xuyên khoảng QT và kiểm tra  đều đặn 
kali máu. Chú ý các dấu hiệu lâm sàng có thể báo trưóc hạ kali máií như 
mệt mỏi, yếu cơ, co cứng cơ...

A m photericin  B

Phân tích: Nguy cơ xoắn đỉnh khi phôi hợp với amphotericin B tiêm. Hạ kali 
máu, nhịp tim chậm và khoảng QT kéo dài từ trước (chỉ nhìn thấy trên điện 
tâm dồ) là các yếu tố  thuận lợi cho xuất hiện xoán dỉnh. Xoán dinh lá một 
kiểu nhịp thất đặc biệt, có thể xảy ra từng cơn rấ t ngắn (vài giây; mệt thỉu: 
cảm giác ngất mà không mất ý thức).

- Xử lý: Cần tránh phối hợp này. Dùng các thuốc không gây xoắn đỉnh Nếu 
cần phối hợp này, theo dõi thưòng xuyên khoảng QT và kiểm tra  đều đặn 
kali máu. Chú ý các dấu hiệu lâm sàng có thể báo trưỏc hạ kali máu như 
mệt mỏi, yếu cơ, co cứng cơ...

Bepridil; P en tam id in

Phăn tích: Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh khi có phối hợp này. Hạ kali máu, 
nhịp tim chậm và khoảng QT kéo dài từ trước điện tâm đồ) là các yếu tô' 
thuận lợi cho xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một kiểu nhịp thất đặ: biệt 
có thể xảy ra từng cơn rấ t ngắn (vài giây; mệt thỉu: cảm giác ngất mà không 
mất ý thức).

- Xử lý. Cần tránh phối hợp này. Dùng các thuốc không gây xoắn đình Nếu 
cần phôi hợp này, theo dõi thưòng xuyên khoảng QT và kiểm tra đểu dặn
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kali máu. Chú ý các dấu hiệu lâm sàng có thể báo trước hạ kali máu như 
mệt mỏi, yếu cơ, co cứng cơ...

Phản tích: Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh khi phối hợp hai thuốc này. Hạ kali 
máu, nhịp tim chậm và khoảng QT kéo dài từ trước (điện tâm đồ) là các yếu 
tô' thuận lợi cho xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một kiểu nhịp thất đặc 
biệt có thể xảy ra từng cơn rấ t ngắn (vài giây; mệt thỉu: cảm giác ngất mà 
không mất ý thức).
Xử lý: Cần tránh phôi hợp này. Dùng các thuốc không gây xoắn đỉnh. Nếu 
cần phôi hợp này, theo dõi thường xuyên khoảng QT và kiểm tra  đểu đặn 
kali máu. Chú ý các dấu hiệu lâm sàng có thể báo trước hạ kali máu như
mệt mỏi, yếu cơ, co cứng cơ...

V in ca m in

HEPARIN HOẶC CÂC DẠNG PHÂN TỬ LƯỢNG THẤP
Thuốc cliông đông máu sinh tỷ. Tliuôc giải độc là protamin sulfat. 

Các heparin pliân tử lượng thấp, mặc dầu có tính chất chông đông máu 
tliấp lioni nhiều, cũng thuộc nhóm này

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

HEPARIN NATRI dung dịch tiêm 2500 IU/0 ,lmL; gel bôi ngoài da

Calciparine dung dịch tiêm 2500 IU/0, lmL 
Contratubex gel bôi ngoài da

ENOXAPARIN dung dịch tiêm 40 mg/0,4 mL; 60 mg/0,6 mL; 80 mg/0,8 mL; 100 mg/lmL; 
20 mg/ 0,2 mL

Lovenox dung dịch tiêm 20 mg/0,2 mL;40 mg/0,4 mL; 60 mg/0,6 mL; 80 mg/0 ,8 mL; 
100 mg/lmL

NADROPARIN dung dịch tiêm 20000 IUAxa - IC/0,8 mL; 10000 IUAxa- IC/0,4 mL; 
15000 IUAxa- IC/ 0,6 mL

Fraxiparine dung dịch tièm 20000 IUAxa - IC/0,8 mL; 10000 IUAxa- IC/0,4 
mL; 15000 IUAxa- IC/ 0,6 mL

CALCI NADROPARIN dung dịch tiêm 2850 IUAxa - IC/0,3 mL; 3800 IUAxa - IC/0,4 
mL; 5700 IUAxa - IC/0,6 mL

Fraxiparine dung dịch tiêm 2850 IUAxa - IC/0,3 mL; 3800 IUAxa - IC/0,4 mL; 
5700 IUAxa - IC/0,6 mL
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PARNAPARIN dung dịch tiêm 4250 IU. Axa/0,4 mL; 3200 IU. Axa/0,3 mL; 640C IU. 
Axa/0,6 mL

Fluxum dung dịch tiêm 4250 IU. Axa/0,4 mL; 3200 IU. Axa/0,3 mL; 6400 
IU. Axa/0,6 mL

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chỉ định: múc độ 4
Các trư ờ n g  hợp: Quá mẫn với thuốc, tiền sử giảm tiểu cầu; tổn thương 
thực thể có thể chảy máu; viêm nội tâm mạc nhiễm khuẩn; thòi kỳ sau phẫu 
thuật thần kinh; tai biến mạch máu não chảy máu.

Cân nhắc lợi ích/nguy cơ: mức độ 3
Loét d ạ  dày  - tá  tràn g ; v iêm  d ạ  dày: cần  phải làm một điều tra  đám giá 
để biết những tổn thương có khả năng chảy máu và đặc biệt, loét dạ dà,' - tá 
tràng, để phòng ngừa nguy cơ chảy máu.
Các trư ờ n g  hợp khác: Tất cả các biểu hiện hoặc xu hướng chảy mái do 
thiếu hụt các yếu tô’ đông máu hoặc các rô'i loạn tính thâm mao mạcl đểu 
là các chống chỉ định (trừ trường hợp liên quan đến một bệnh lý đông máu 
tiêu thụ).

cổ n  theo dỏi: mức độ 1
Thời kỳ  cho con bú: Thuốc không qua được sữa mẹ.
Thời kỳ  m ang  th a i: Heparin không qua hàng rào nhau - thai vì có phin tử 
lượng cao. Đây là thuốc chông đông được lựa chọn cho phụ nữ mang thai,
n h ư n g  c ầ n  th e o  d õ i c h ặ t  chõ  đ ẩ  t r á n h  m ọi t a i  b iế n  c h ả y  m á u , n h ấ t  là  trong
khi sinh.
T ăng  h u y ế t áp: Tăng huyết áp động mạch nặng làm tăng nguy cơ tai biến 
mạch máu não.
S uy gan: Suy gan làm tăng nguy cơ chảy máu, do quá liều điều trị.
Suy th ận : Suy thận làm tăng nguy cơ chảy máu, do quá liều điểu trị.
Loét dạ dày-tá tràng; viêm  dạ dày: Loét tiến triển.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Côn nhắc nguy co  / lợi ích: múc dộ 3
C ephalosporin  có n hân  th iom eth y ltetrazo l

Phăn tích: Nguy cơ chảy máu tăng, chủ yếu đối với các cephalosporn có 
nhân thiomethyltetrazol (như latamoxef, cefoperazon, cefamaidol,
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ceímenoxim, ceíotetan). Nhân này như một dẫn chất coumarin, có hoạt tính 
chống đông (kháng vitamin K), vì vậy, cộng thêm các tính chất chông đông 
máu của nó vào, tính chất kháng vitamin K hoặc tính chất chông kết tập 
tiểu cầu của các thuốc phối hợp.
Xử lý'. Cần tránh phôi hợp, chủ yếu được mô tả vói latamoxeí, do làm tăng 
nguy cơ chảy máu. cần  dè chừng đặc biệt trường hợp dùng liều cao của 
những kháng sinh này.

Dan chất pyrazol; dan chẵt salicylat; in dom etacin  hoặc dẫn chất; thuốc  
ch ôn g viêm  không steroid

Phân tích: Phối hợp với bất cứ thuốc nào có hoạt tính chống kết tập tiểu cầu 
hoặc chống đông máu, làm tăng nguy cơ chảy máu. Nguy cơ này gia tăng bởi 
tác dụng xâm hại của thuốc chông viêm không steroid trên niêm mạc dạ dày 
(chảy máu tiêu hóa).
Xử lý'. Sự phối hợp đòi hỏi phải theo dõi các test đông máu thích hợp (thòi 
gian Hovvell và thòi gian cephalin-kaolin) trong và sau điều trị bằng thuốc 
chốhg viêm không steroid. Nếu có thể, nên tìm giải pháp điều trị khác cho 
những người bệnh nhân đã có tiền sử loét.

Dipyridam ol; ticlop id in

Phân tích: Phối hợp với bất cứ thuốc nào có tính chất chống kết tập tiểu cầu 
hoặc chống đông máu làm tăng nguy cơ chảy máu.

- Xử lý: Có thể phối hợp được, nhưng cần phải theo dõi chặt chẽ bằng các test 
đông máu thích hợp (thời gian Hovvell, thòi gian cephalin-kaolin). Nếu có 
thể, nên tìm giải pháp điều trị khác.

D extran

Phăn tích'. Dextran là chất ức chế tiểu cầu. Với các chế phẩm có hoạt tính 
chống đông máu và chông kết tập tiểu cầu, nguy cơ chảy máu phải tránh 
hoặc phải được kiểm soát hoàn hảo.
Xử lý: Tránh phôi hợp các chế phẩm này vì râ't khó kiểm soát hoàn hảo tình 
trạng giảm đông máu mong rauốh, và vì nguy cơ chảy máu.

G lucocorticoid

Phản tích'. Phô'i hợp một corticoid có tính chất gây loét với một chất chống 
đông máu ljoặc chất ức chế kết tập tiểu cầu làm gia tăng nguy cơ chảy máu 
đường tiêu hóa.

- Xử lý: Khi có tiền sử loét, nên tránh phối hợp. vẫn  có thể phối hợp được, 
nhưng cần phải được giám sát chặt chẽ bằng các test đông máu thích hợp 
(thòi gian Hovvell, thòi gian cephalin-kaolin). Nếu có thể, nên tìm giải pháp 
điều trị khác.
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Phăn tích'. Phôi hợp với mọi chất chống đông máu hoặc chất ức chế kết lập 
tiểu cầu có thế làm gia tăng nguy cơ chảy máu.
Kê đơn: Kê đơn các thuôc tiêu huyết khôi và sử dụng chúng thường do (ác 
chuyên gia tim mạch hoặc thầy thuổc ỏ khoa cấp cứu thực hiện vì các thiốc 
này có phạm vi điều trị hẹp và cần phải có một phác đồ điều trị tinh tế. Nêu 
phối này là cần th iỉt thì đòi hỏi phải theo dõi bằng các xét nghiệm đông nráu 
thích hợp (thời gian Hovvell, thòi gian cephalin-kaolin). Tô't nhất, hãy fim 
một giải pháp điêu trị khác.

Tuong tác cần thận trọng: mức độ 2
Natri valproat h oặc dẫn chất

Phăn tích: Natri valproat có thể gây giảm tiểu cầu, giảm prothrombin - rráu 
và giảm kết tập tiểu cầu. Vì vậy có thể gây chảy máu ỏ người bệnh đaig 
dùng thuốc chông đông máu uống, heparin hoặc thuốc tiêu huyết khôi.

- Xử lý: Khi phôi hợp và tuỳ theo thuốc chống đông máu sử dụng, tăng cưcng 
theo dõi đếm tiểu cầu, thòi gian cephalin hoạt hoá, thời gian Hovvell, tiời 
gian chảy máu.

Protam in

Phăn tích: Đôi kháng lý hoá (pH) giữa heparin và protamin sulíat, đvợc 
dùng rộng rãi tront' điều trị.
Xử lý: Khi quá liều heparin hoặc heparin phân tử lượng thấp, có thể dùig 
protamin sulfat tiêm tĩnh mạch chậm theo các phác đồ điều trị chính xác /ới 
liều lượng chặt chẽ. Khi sử dụng đồng thòi hai thuốc ở giường bệnh, plải 
k iể m  t r a  các  ỉ iể u  v à  n h ịp  độ  d ù n g  đổ  t r á n h  q u á  liề u  p ro ta m in .

Q uinin hoặc thu ốc tương tự

Phăn tích: Quinin có tính chất gây giảm prothrombin máu. Thuốc có thể 
làm tăng tác dụng chống đông của heparin.
Xử lý: Có thế bổ sung vitamin K cho ngưòi bệnh, nếu cần thiết. Tăng cưòig 
theo dõi sinh học và, nếu cần, điều chình liều của heparin trong và sau thi 
điều trị bằng quinin. Khi tiêm, cho y tá  biết nguy cơ.

Thuôc kháng giáp trạn g tổn g  hợp

Phăn tích: Giảm hiệu quả điều trị chống đông máu ỏ người bệnh díng 
carbimazol (Neomercazole) do cơ chế chưa rõ.

- X ử lý. Điều chỉnh liều heparin theo thòi gian Howell hoặc thòi gân 
cephalin - kaolin, khi bắt đầu, đang và sau khi điều trị bằng thuốc kháng 
giáp trạng.

T h u ốc tiêu  h u y ế t  k h ố i

410



Thuôc uôYig chông đông m áu kháng vitam in  K

Phân tích: Phôi hợp hai thuốc có tính chất chống đông máu dẫn đến gia tăng 
nguy cơ chảy máu.
Xử lý: Nói chung nên chuyển tiếp heparin bằng một thuốc uống chông đông 
máu. Khi chuyển như vậy, tăng cường theo dõi lâm sàng và sinh học và 
khuyên lấy máu trước khi dùng heparin để làm các xét nghiệm.

HEPARIN TỔNG HỢP
Các dần chát bán tổng hợp, có các tinh chất chỏng đông máu, tiêufibrin

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

PENTOSAN POLYSULFAT thuốc mỡ 0,5%

Hemoclar thuôc mỡ 0,5%
Lasonil thuốc mỡ 0,5%

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cần theo dõi: mức độ 1
Bệnh dạ dày-tá tràng: Viêm dạ dày, loét dạ dày - tá  tràng tiến triển.
Các trường  hợp khác: Tai biến mạch máu não. Có tiền sử giảm tiểu cầu 
với heparin có xu hướng chảy máu.

HEPTAMINOL
Thuốc hối sức tim mạch

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

HEPTAMINOL viên nén 187,8 mg; dung dịch uống giọt 30,5 g/lOOmL 
Heptamyl viên nén 187,8 mg 
Heptamyl dung dịch uô'ng giọt 30,5 g/lOOmL

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy cơ/ lợi ích: mức độ 3
Tăng huyết áp: Thuốc này được dùng để chống tụ t huyết áp.
Chứng cường giáp: Không sử dụng trong trường hợp cường giáp.
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Các trư ờ n g  hợp khác: Không sử dụng trong trường hợp phù não và (uá
mẫn với thuốc.

Thộn trọng: mức độ 2
Đái th áo  đường/suy m ạch vành: Do các tính chất cường thần kinh giao Cỉm. 
Động k inh : Không sử dụng cho người bệnh động kinh.
Thời kỳ m ang thai: Vì thận trọng, do các tác dụng cường thần kinh giao cản.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân nhắc nguy cơ / lọi ích: mức độ 3
B rom ocrip tin  hoặc th u ố c  tương tự

Phăn tích: Tăng tác dụng hạ huyết áp.
- Xử lý\ Xem xét cách điều trị hạ huyết áp thế đứng khác.

Procarbazin; thuôc ức ch ế MAO không chọn lọc

Phăn tích: Heptaminol có tính chất cưòng thần kinh giao cảm; do đó nó có 
thể gây các cơn tăng huyết áp khi phôi hợp với thuốc ức chế MAO hoặc với 
các thuốc có tính chất ức chế MAO.

- Xử lý: Chông chỉ định phối hợp. Thay đổi chiến lược điều trị. Để một khoảig 
cách ít nhất hai tuần giữa lúc ngừng thuốc ức chế MAO và lúc đưa vào dừig 
heptaminol.

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2
Thuốc ch olin ergic

Phăn tích: Tính chất kháng cholinergic của heptaminol có thể ảnh hưcng 
đến tác dụng cholinergic muốn có.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ thất bại hoặc giảm tác dụng điều trị, nếu mục đích đ]ều 
trị chính đòi hỏi phải kê đơn các cholinergic. Hỏi ngưòi bệnh khi kê lại dơn 
thuốc. Tác dụng kháng như cholinergic có thể yếu hoặc vừa phải (dạng dùng
tại chỗ: thuốc nhỏ mắt).

HISTAMIN HOẶC DẪN CHẤT
Các thuốc có tác dụng tương tự histamin

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

BETAHISTIN viên nén 8 mg 
Serc viên nén 8 mg
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CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

C ân  nhắc nguy co/lọi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Không dùng histamin khi cho con bú.
Thời kỳ m ang  th a i: Tốt hơn, không nên dùng các thuốc này khi đang mang 
thai, tuy rằng trên động vật chưa phát hiện có tác dụng gây quái thai nào.
Loét d ạ  dày, tá  tràn g ; viêm  dạ dày: Các thuốc này có tác dụng tương tự 
histamin, nên tránh dùng cho ngưòi bị loét.
Các trường  hợp khác: Không dùng thuốc trong trường hợp u tế bào ưa crom. 

Cần theo dõi: mức độ 1
Suy hô hâp; hen: Do cốc tác dụng tương tự histamin, các thuốc này phải 
dùng thận trọng cho người bệnh hen.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
Kháng histamin kháng H, không an thần; kháng histamin kháng H, an thần

Phăn tích: Phối hợp này không hợp lý trong trường hợp bình thưòng, có thể 
được dùng trong trường hợp quá liều histamin.
Xử lý: Nếu một trong hai thuốc không được dùng làm thuốc giải độc thì phôi 
hợp này không hợp lý vì có đôi kháng dược lý.

HORMON CHỒNG LỢI TIỂU HOẶC DẦN CHẤT
Hormon chống lợi tiểu và các dẫn chất tổng hợp

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

LYPRESSIN thuốc bơm mũi 50 IU/mL
Syntopressin thuốc bơm mũi 50 IU/mL 

TERLIPRESSIN bột đông khô tiêm 1 mg/mL
Glypressin bột đông khô tiêm 1 mg/mL

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chỉ định: mức độ 4
Suy m ạch vành: Do các tính châ't dược lý và có thể giữ nưâc.
Các trư ờ n g  hợp khác: Đã biết là quá mẫn vói thuốc.
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Cân nhắc nguy co  / lợi ích: mức dộ 3
Thời kỳ m ang  thai: Vì thận trọng, do các tác dụng dược lý.
Suy tim : Không dùng thuốc cho ngưòi mắc bệnh mạch máu.
Suy thận : Không dùng thuốc cho người mắc bệnh thận.

Thận trọng: mức độ 2
Động kinh: Giảm ngưỡng gây động kinh.
Suy hô hấp ; hen : Tránh dùng cho người bệnh dị ứng.

HORMON TĂNG TRƯỎNG HOẶC DẪN CHẤT
Hormon tăng trường polypeptid thu được do túi tổ hợp gen.

Cấu trúc hoú học cùa nó giống cấu trúc của hormon tăng trường tự nhiên.

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

SOMATROPIN dung dịch tiêm 10 IU/mL; 4 IU/mL 
Saizen 10 dung dịch tiêm 10 IU/mL 
Saizen 4 dung dịch tiêm 4 IU/mL

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chì định: mức dộ 4
Các trư ờ n g  hợp: Chống chỉ định hormon tăng trưởng trong trường hợp ung 
thư tiến triển. Quá mẫn vái một trong các thành phần của thuốc.

Cân nhắc nguy ca/  lại ích: mức dộ 3
Đ ái th áo  đường: Do tác dụng gây tiểu đường của hormon tăng trưởng.

Thân trọng: mức độ 2
Trẻ em: Chông chỉ định dùng thuõc trong trường hợp các đầu xương dính liền.

H0RM0N TUYẾN GIÁP
Các ịiormon tiết ra bởi tuyến giáp 

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

LEVOTHYROXIN viên nén 0,1 mg; 0,15 mg; 50 mg; 100 mg; 150 mg 
Euthyrox 50 viên nén 50 mg

414



Euthyrox 100 viên nén 100 mg 
Euthyrox 150 viên nén 150 mg 
Thyrax 150 viên nén 0,15 mg 
Levothyrox viên nén 0,1 mg; 50 mg; 100 mg 

LIOTHYRONIN viên nén 20 mg; 50 mg
Triiodothyronine viên nén 20 mg; 50 mg

THYROXIN viên nén 100 mg
Thyrox viên nén 100 mg

TIRATRICOL viên nén 0,35 mg
Triacana viên nén 0,35 mg

CHÚ Ý KHI CHÌ ĐỊNH THUỐC 

Chống chỉ định: mức độ 4
Cưởng tuyến giáp: Dùng hormon tuyến giáp làm nặng thêm các dâu hiệu 
cường tuyến giáp (gầy đi, thần kinh dễ bị kích thích, nhức đầu, run rẩy, nhịp 
tim nhanh, mất ngủ...).

Cân nhắc nguy cơ/ lọi ích: mức độ 3
Suy tim: Các hormon tuyến giáp làm tăng nhịp tim, lưa lượng tâm thu và 
tốc độ tuần hoàn.
Suy m ạch vành: Cốc hormon tuyến giáp gây nhịp tim nhanh, kèm theo 
tăng tiêu thụ oxy ở cơ tim rấ t nhiều, có thể gây cơn đau thắt ngực.

cđn  theo dữl: múc dộ 1
Đái tháo  đường: Các hormon tuyến giáp là chất gây tăng glucose máu và 
việc dùng các hormon này ở ngưòi bệnh tiểu đưòng làm tăng nhu cầu insulin 
hoặc thuốc hạ glucose máu uống.
T ăng huyết áp: Liều dùng phải rấ t tuần tự vì độc tính với tim mạch. 

TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân nhắc nguy co / lại ích: mức độ 3
Estrogen

Phân tích: Estrogen dùng phối hợp vôi hormon tuyến giáp làm giảm nồng độ 
thyroxin tự do trong huyết thanh, làm tăng nồng độ thyrotropin và do đó, 
làm tăng nhu cầu về hormon tuyến giáp. Sự thay đổi nồng độ thyroxin và 
thyrotropin trong huyết thanh do sử dụng estrogen có thể là do ở những phụ 
nữ có giảm năng tuyến giáp, có hiện tượng tăng nồng độ thyroxin gắn với 
globulin trong huyết thanh.
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x ử  lý: ở  phụ nữ giảm năng tuyến giáp, định lượng nồng độ thyrotropin 
trong huyết thanh vào khoảng 12 tuần lễ sau khi bắt đầu dùng estroger, và 
hiệu chình liều hormon tuyến giáp theo như cần thiết.

Muối sắt

Phăn tích', ở  những ngưòi giảm năng tuyến giáp, việc phôi hợp muôi sắt với 
hormon tuyến giáp làm cho hiệu quả của hormon giảm. Cơ chế còn chưa rõ, 
nhưng có thể là do sự tạo phức hợp giữa sắt với hormon tuyến giáp 
(levothyroxin), làm giảm độ hấp thu của thuốc.

- Xử lý: Theo dõi chức năng tuyến giáp khi phối hợp hai thuốc này và nếu cần, 
thì hiệu chỉnh liều levothyroxin.

Sucralfat
Phân tích: Sucralíat làm giảm hiệu quả của hormon tuyến giáp (levothyroxin). 
Có thể do sucralíat ảnh hưởng đến sự chuyển vận của levothyroxin trong ruột 
và qua ruột.

- Xử lý: Vối những bệnh nhân điều trị với phối hợp levothyroxin và sucralíat, 
phải theo dõi xem có giảm hấp thu sucralíat không. Nếu nghi là có, tăng liều 
levothyroxin hay dùng hai thuốc cách nhau ít nhất 8 già.

Theophylin
- Phăn tích: ở  những bệnh nhân giảm năng tuyến giáp, sự thanh lọc 

theophylin giảm và sự thanh lọc này trở về mức bình thưòng khi chức năng 
tuyến giáp cũng bình thường hoá. Có sự tương quan dương tính (đồng biến) 
giữa nồng độ thyroxin trong huyết tương và độ thanh lọc theophylin. cả  
trưòng hợp tăng năng tuyến giáp hay giảm năng tuyến giáp đều ảnh huởng 
đến sự thanh lọc theophylin.

- Xử lý: Đưa chức nảng tuyến giáp vé mức bình thường là chủ yêu để kiểm 
soát sự thanh lọc theophylin. Theo dõi nồng độ theophylin trong huyết tiídng 
và hiệu chình liều khi cần.

Thuốc cường giao cảm alpha, beta; thuốc cường giao cảm  beta
Phân tích: Nguy cơ tăng tác dụng của các hormon tuyến giáp, ở  người bệnh 
mạch vành, các hormon tuyến giáp làm tăng nguy cơ suy mạch vành.
Kê đơn: Vì nguy cơ này, nếu cần phôi hợp, phải điều chỉnh liều một cách 
chính xác.

Tưong tác cổn thận trọng: múc độ 2
Barb ituric ; carbamazepin; griseoíulvin; phenytoin; primidon hoặc dan 
châ't; riíam picin

Phân tích: Tăng dị hoá thuốc này bỏi các thuốc cảm ứng enzym (barbituric). 
Cảm ứng enzym chỉ thể hiện sau khi bắt đầu điều trị 10 đến 12 ngày.
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- x ử  lý: Cảm ứng enzym không phải là một hiện tượng tức thòi. Điều trị bằng 
một thuôc cảm ứng enzym trung và dài hạn thì phải tính đến nguy cơ giảm 
tác dụng điều trị. Điều chỉnh liều cho thích hợp trong và sau khi ngừng 
thuốc cảm ứng enzym.

Biguanid; insulin ; sulfam id hạ glucose máu

Phân tích: Dùng hormon tuyến giáp có thể làm mất cân bằng điều trị chống 
tiểu đường, do làm tăng nhu cầu insulin hoặc thuốc hạ glucose máu.

• Xử lý: Phối hợp đòi hỏi điều chỉnh liều. Thông tin cho người bệnh để họ tăng 
cường tự theo dõi khi liều dùng của hormon tuyến giáp thay đổi.

Cholestyramin

Phăn tích: Giảm hấp thu cốc hormon tuyến giáp qua đường tiêu hoá.
Xử lý: Nếu kê đơn cả hai thuốc, khuyên dùng các hormon tuyến giáp trước 2 
giờ hoặc 4 giờ sau khi dùng cholestyramin.

Sắt
Phân tích: Cốc muối sắt có khả năng làm giảm hấp thu thyroxin qua đường 
tiêu hoố.
Xử lý: Khuyên ngưòi bệnh dùng các muối sắt cách các thuốc kia ít nhất 2 giò.

Thuốc uống chống đông máu kháng vitam in K

Phăn tích'. Tác dụng của các thuốc chống đông có thể bị rối loạn. Việc dùng 
các hormon tuyến giáp đòi hỏi giảm liều của thuỗc kháng vitamin K (tạo
t h u ậ n  lợi cho  sự  d ị h o á  cốc y ô u  t ố  p ro th ro m b in ) .

Xử lý: Việc thay đổi liều dùng của hormon tuyến giáp ảnh hưởng đến tác 
dụng khống vitamin K. Phối hợp đòi hỏi điều chỉnh liều tuỳ theo tỷ sô' chuẩn 
hoá quổc tế-INR hoặc tỷ lệ prothrombin.

Thuốc chống trầm  cảm ba vòng hoặc thuốc tương tự

Phân tích: sử  dụng đồng thời hai thuốc có thể làm tăng tác dụng điều trị và 
độc tính của hai thuôc.

- Xử lý: Theo dõi lâm sàng và, nếu cần điều chỉnh liều lúc bắt đầu, trong khi 
điều trị và khi kết thúc điều trị bằng các hormon tuyến giáp.
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HUYẾT THANH KHÁC LOẠI DẶC HIỆU
Các huyết thanh khác loại lấy từ huyết thanh ngựa đã được tăng cường miễn dịch, 

cho phép đạt được miễn dịch thụ động tức thì, kéo dài trong 15 đến 21 ngày 
đối với các nhiễm khuẩn đặc hiệu

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

Huyết thanh chốhg bạch hầu ống tiêm 10 MIU
Huyết thanh chông dại ông tiêm 10 MJU
Huyết thanh chổng uô'n ván ống tiêm 1,5 MJU và 25 M.IU
Huyết thanh chông nọc rắn ống tiêm

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy cơ/ lại ích: mức độ 3
T hài kỳ  m ang  tha i: Nếu có thể, dùng gama globulin đặc hiệu của người.
Các trư ờ n g  hợp khác: Tránh dùng cho những người trưâc đây đã dùng 
cùng thứ huyết thanh đó. Dị ứng huyết thanh ngựa. Cơ địa dị ứng.

8 - HYDROXYQUINOLEIN (DẪN CHẤT)
Cúc (lăn chất cùa hydroxy- 8 - quinolein, ít được húp thu, có hoạt tính trên các ấu trùng 

vả nang sán lá. Thuốc có tác dụng kháng khuẩn đối với nhiêu vi khuẩn đường ruột. 
Thuốc cũnỵ được dùng tụi chỗ để điều trị nhiêu loại nhiễm khuẩn khác (ăm đạo. ílu...)

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

CHLORQUINALDOL viên đặt âm đạo 200 mg 
Colposeptine viên đặt âm đạo 200 mg 
Intetrix nang 200 mg 
Tilbroquinol và Tiliquinol nang 200 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Côn nhắc nguy co/lọi ích: múc dộ 3
Suy gan, suy  th ậ n : Nguy cơ tăng aminotransferase (transaminase) khi 
dùng vói tiliquinol. Vối liều cao và điều trị kéo dài, gây viêm tuỷ bán cấp, 
viêm dây thần kinh ngoại biên, viêm dây thần kinh thị giác, gây teo.
Viêm da đầu chi do bệnh ruột.
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IDOXURIDIN HOẶC THUỐC TƯVNG Tự
Các thuốc kháng virus hoạt động trên các virus gây bệnh herpes, bệnh thuỷ đậu 

và bệnh zona, chi được dùng tụi chỗ, do độc tính với tế  bào túc chủ

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

IBACITABIN thuốc nhỏ mắt 15 mg/lOmL
Cuterpes thuôc nhỏ mắt 15 mg/lOmL

IDOXURIDIN thuốc nhỏ mắt 0,1%
Iduviran thuốc nhỏ mắt 0,1%

TRIFLURIDIN thuôc nhỏ mắt 10 mg/mL
Triherpine thuốc nhỏ mắt 10 mg/mL

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chi định: mức độ 4
Các trường  hợp: Loét giác mạc, viêm giác mạc hậu herpes và hình đĩa.

Thận trọng: mức độ 2
Phụ nữ m ang thai: Vì thận trọng, do không có đủ thông tin.

IDROCILAMID
Thuốc thư giãn cơ, dùng xoa bóp tại chỗ để điều trị co cơ đau

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

IDROCILAMID thuốc mỡ 5%
Srilane thuốc mỡ 5%

CHÚ Ý KHI CHÌ ĐỊNH THUỐC

Cãn nhắc nguy co  / lại ích: mức độ 3
Loét dạ dày, tá tràng; viêm  dạ dày: Do cốc tác dụng không mong muôn 
của thuốc.
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TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối hợp nguy hiểm: mức độ 4
Cafein

Phân tích: Idrocilamid ức chê chuyển hoá của caíein. Trường hợp điều trị 
trong nhiêu ngày, nên giảm thậm chí ngừng đồ uống hoặc thuổc có cafein.
Xử lý: Chỉ bán idrocilamid ngoài thị trường dưâi dạng thuốc mõ. cần phải 
bôi một lượng lân lên cơ thể mới gây được tác dụng toàn thân.

IMMUNOGLOBULIN KHÁNG TẾ BẢO LYMPHO
Các immunoglobulin nguồn gốc động vật (thỏ, ngựa) có tính kháng té'hào lympho 

CÁC THUÔC TRONG NHÓM

LYMPHOGLOBULIN dung dịch tiêm tĩnh mạch 100 mg/5mL 

THYMOGLOBULIN dung dịch tiêm tĩnh mạch 25 mg/5 mL 

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chỉ định: mức độ 4
Các trường hợp: Quá mẫn với thuốc, nhiễm virus tiến triển hay nhiễm nặng 
một chủng ký sinh nội tế  bào.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân nhắc nguy cơ/lợi ích: mức độ 3
V accin  sống giảm  độc lực

Phân tích: Có nguy cơ nhiễm khuẩn tương ứng vối vaccin do hoạt tính ức chế 
miễn dịch của các immunoglobulin kháng tế  bào lympho.
Xử lý: Khoảng cách giữa lần dùng thuôc và tiêm chủng vaccin phải từ ba 
tháng đến một năm tuỳ theo mức độ giảm miễn dịch.

Tưong tác cần theo dõi: mức độ 1 
C iclosporin

Phân tích: Phôi hợp hai thuốc giảm miễn dịch có thể kéo theo phát triển các 
u lympho bào giả. Liều cao có nguy cơ gây độc cho thận.
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x ử  lý: Phải lưu ý đến nguy cơ, có tính đến tình trạng sinh bệnh lý của người 
bệnh.

T acrolim us

Phân tích: Phôi hợp hai thuốc giảm miễn dịch, có thể kéo theo phát triển các 
u lympho bào giả. Liều cao có nguy cơ gây độc cho thận.
Xử lý: Phải lưu ý đến nguy cơ, có tính đến tình trạng sinh bệnh lý của người 
bệnh.

IMMUNOGLOBULIN NGƯỜI
Cúc immunogỉobulin người có tính đặc hiệu khi được điêu chế từ máu người cho 
đã được tăng miễn nhiễm lioặc được lách phân đoạn từ máu người cho chuẩn; 

có tính đa trị klii được lấy từ các phẩn phán đoạn của huyết tương 
hay nhau thai của người cho chuẩn

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

SANDOGLOBULIN lọ bột đông khô IgG lg; 3g; 6 g 

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy cơ/lợi ích: mức độ 3
Đã được miễn nhiễm; không dung nạp máu hoặc các sản phẩm máu khi tiêm 
tĩnh mạch.

INDINAVIR
Thuốc kliáng protease, dùng trong điều trị bệnh AIDS

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

INDĨNAVIR viên nén 400 mg
Crixivan viên nén 400 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chỉ định: mức độ 4
Thời kỳ cho con bú/mang thai: Không có dữ liệu.
Quá man với thuôc.
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Cân nhắc nguy cơ/lọi ích: mức độ 3
- S uy gan: Tránh dùng hoặc giảm liều trong trường hợp suy gan nặng.

Tương t á c  t h u ố c  

Phối hạp nguy hiểm: mức độ 4
B enzodiazepin

- Phăn tích: Indinavir có ái lực mạnh với isoenzym 3A4 cytochrom P4 5 0 , dẫn 
đến giảm chuyển hoá benzodiazepin là những thuốc được chuyển hoá chủ 
yếu bởi isoenzym này (đốì kháng có cạnh tranh), làm tăng nồng độ của các 
thuốc này trong huyết tương và tăng độc tính của chúng. Nguy cơ tác dụng an 
thần kéo dài và ức chê hô hấp nặng (với midazolam, triazolam, alprazolam). 
Tương tác dược động học về chuyển hoá thuốc.

- Xử lý: Không kê đơn phôi hợp thuốc này. Tìm cách thay thế thuốc.

C issp rid ; k h á n g  h is ta m in  k h á n g  Hj k h ô n g  a n  th ầ n

- Phân tích: Indinavir có ái lực mạnh với isoenzym 3A4 cytochrom P450, dẫn 
đến giảm chuyên hoá của thuốc kháng histamin kháng H] không an thần, 
cisaprid là những thuốc được chuyển hoá chủ yếu bởi isoenzym này (đốỉ 
kháng có cạnh tranh), nên làm tăng nồng độ các thuôc này trong huyết 
tương và làm tăng độc tính của chúng. Tăng độc vối tim, thể hiện ở sự kéo 
dài khoảng QT và có thể xuất hiện xoắn đỉnh. Tương tác dược động học về 
chuyển hoá thuốc.

- Xử lý: Không kê đơn phối hợp thuốc này. Tìm cách thay thế thuốc. 

S ildenafil

- Phân tích: Nồng độ trong huyết tương của sildenaíil có thể tăng, làm giảm 
huyết áp nặng có thể gây tử vong. Tương tác xảy ra nhanh. Cơ chế ức chế 
chuyển hoá sildenaíil (CYP3AJ.

- Xử lý: Dùng sildenaíĩl rấ t thận trọng và với liều thấp cho người đang dùng 
các thuốc ức chế protease. Đôi vối ngưòi đang dùng ritonavir hoặc 
amprenavir, thì sildenaíĩl không được vượt quá liều tối đa 25mg trong thòi 
gian 48 giò. Đôi với người đang dùng saquinavir, liều khởi đầu sildenaíĩl 
được khuyến cáo là 25mg.

Cân nhắc nguy co  / lợi ích: mức độ 3
A lcaloid nấm  cựa gà (d ihydroergotam in , ergotam in)

Phán tích: Tăng nguy cơ nhiễm độc nấm cựa gà (co mạch ngoại biên, thiếu 
máu cục bộ đầu các chi). Tương tác xảy ra chậm. Cở chê do các thuốc ức chế
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protease (indinavir) có thể gây cản trỏ chuyển hoá (CYP3A4) của alcaloid 
nấm cựa gà.
Xử lý: Chống chỉ định phôi hợp indinavir với alcaloid nấm cựa gà. 

Am iodaron

Phăn tích'. Nồng độ trong huyết thanh của amiodaron có thể tăng, làm tăng 
nguy cơ nhiễm độc amiodaron. Tương tác xảy ra muộn. Cơ chế do indinavir 
có thể ức chế chuyển hoá (CYP3A,) của amiodaron.
Xử lý: Indinavir chống chỉ định dùng cho người đang dùng amiodaron vì các 
thuốc ức chế protease khác có thể có tương tác tương tự, cần phải giám sốt 
cẩn thận nồng độ trong huyết tương của amiodaron và các dâu hiệu nhiễm 
độc amiodaron. Điều chỉnh liều amiodaron nếu cần.

Rifam picin

Phân tích: Gây cảm ứng quan trọng cốc cytochrom P450, làm tăng chuyến 
hoá indinavir, dẫn đến giảm nồng độ dạng có hoạt tính của indinavir và do 
đó làm giảm hiệu quả điều trị.

- Xử lý: Theo dõi nồng độ indinavir trong huyết tương, có thể phải tăng liều 
indinavir. Đảm bảo theo dõi nồng độ indinavir trong huyết tương và có thê 
phải diêu chỉnh liều.

Ritonavir

Phân tích: Ritonavir, do cạnh tranh ở khâu cytochrom P450 nên làm giảm 
chuyển hoá indinavir là những thuốc bị isoenzym của cytochrom P460 chuyên 
hoá mạnh, nên làm tăng nồng độ các thuốc đó trong huyết tương, và như vậy 
làm tăng độc tính cùa chúng. Nguy cơ sỏi tiết niệu và tăng bilirubin mấu 
không triệu chứng. Tương tác dược động học về chuyển hoá thuốc.

- Xử lý: Theo dõi chức năng thận (định lượng đều đặn nồng độ creatinin trong 
máu), có thể phải giảm liều indinavir.

Saquinavir

Phăn tích: Indinavir, do cạnh tranh ỏ cytochrom P450, làm giảm chuyển hoá 
saquinavir là những thuốc bị isoenzym của cỵtochrom P450 chuyển hoố 
mạnh. Điều này dẫn đến tăng nồng độ saquinavir trong huyết tương và như 
vậy, làm tăng độc tính của chúng. Nguy cơ độc với gan và máu (thiếu máu 
tan huyết, bệnh bạch cầu tuỷ bào cấp). Tương tác dược động học về chuyến 
hoá thuốc.

- Xử lý: Theo dõi huyết học đều đặn (làm huyết đồ); theo dõi chức năng gan 
(định lượng đều đặn các enzym gan); có thể phải giảm liều saquinavir.
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Tuong tác cần thận trọng: mức độ 2 
D elavirdin

Phân tích'. Nồng độ trong huyết tương của indinavir có thể tăng, làm tăng 
tác dụng dược lý và tác dụng phụ. Cơ chê do có thể chuyển hoá và độ thanh 
lọc sau hấp thu của indinavir bị giảm.
Xử lý: Giám sát chặt ngưòi bệnh và điều chỉnh liều nếu cần.

D idanosin

Phăn tích: Làm giảm sinh khả dụng và hiệu lực của indinavir. Indinavir 
được hấp thu tốt hơn ở môi trường acid.
Xử lý-. Kê đơn hai thứ thuôc, dùng cách nhau 1 giò, vào lúc đói.

N eviparin

Phăn tích: Nồng độ trong huyết tương của indinavir có thể bị giảm, làm 
giảm tác dụng. Tương tác xảy ra chậm. Cơ chế do nghi có tăng chuyển hoá ở 
gan (CYP3A4) của indinavir.
Xử lý: Giám sát nồng độ trong huyết tương của indinavir và đáp ứng lâm 
sàng của người bệnh khi bắt đầu cho hay ngừng neviparin. Điều chỉnh liều 
indinavir nếu cần.

R iíabutin

Phân tích: Rifabutin là chất cảm ứng enzym, làm tăng chuyển hóa indinavir 
bởi isoenzym 3A4 của các cytochrom P450 nên làm giảm nồng độ dạng hoạt 
t ín h  r ủ a  in d in a v i r  t ro n g  h u y ế t  tlííín g  f )n n g  th ò i p ũ n g  t.hAy d iệ n  tíc h  rhíới 
đưòng cong (AUC) của riíabutin tăng lên, cả nồng độ đỉnh cũng tăng. Kết 
quả là giảm hiệu lực điều trị của indinavir và tăng tác dụng độc của 
riíabutin (đau cơ, đau khớp, giảm bạch cầu trung tính).
X ử lý: Giảm nửa liều riíabutin.

Thuốc chống nấm  dẫn xu ất im idazol

Phăn tích: Ketoconazol ức chế chuyển hóa indinavir ở gan, kết quả là làm 
tăng nồng độ indinavir trong huyết tương, do đó cũng làm tăng độc tính của 
nó (sỏi tiết niệu , tăng bilirubin máu).
Xử lý: Nên giảm liều indinavir (khuyên dùng l,8g/ngày).
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INDOMETACIN HOẶC DẪN CHẤT
Thuốc chống viêm không steroid

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

INDOMETHACIN nang 25 mg; bột đông khô pha dung dịch nhỏ mắt 0,1%; dung dịch 
nhỏ mắt 1%; hỗn dịch nhỏ mắt 0,5g/100 mL

Apo- raethacin nang 25 mg
Indocid nang 25 mg
Indocollyre bột đông khô pha dung dịch nhỏ mắt 0,1%; dung dịch nhỏ mắt 1% 
Indom Collyrium hỗn dịch nhỏ mắt 0,5g/100 mL 
Novo- methacin nang 25 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Côn nhắc nguy cơ/lợi ích: mức độ 3
Suy gan: Phải tránh dùng thuốc này trong trường hợp suy gan nặng.
Suy thận : Tránh dùng thuốc này trong trưòng hợp suy thận nặng.
Loét dạ dày tá -tràn g ; v iêm  d ạ  dày: Các thuô'c này kích ứng đưòng tiêu 
hoá, nên không được kê dùng khi bị loét hoặc có tiền sử loét. Indometacin 
làm giảm và thay đổi tiết chất nhầy bảo vệ.

ThỌn trọng: múc độ 2
- Thời kỳ cho con bú: Chưa xác định được tính vô hại khi dùng các hợp chất 

indol.
Trẻ em; trẻ  còn bú: Indometacin không nên dùng trong nhi khoa. Các tác 
dụng không mong muốn thưòng gặp là những rối loạn của hệ thần kinh 
trung ương (đau đầu, chóng mặt, trạng thái lú lẫn), và của các giác quan (rối 
loạn thị giác). Do đó hạn chê việc kê đơn thuốc này cho trẻ em.
Thời kỳ m ang tha i: Indometacin có thể kéo dài thòi kỳ mang thai và dẫn 
đến những bất thưòng trong chuyển dạ; phải tránh dùng thuốc này kể từ 
tháng thứ sáu.
Trường hợp khác: Với bệnh nhiễm khuẩn, indometacin có thể che lấp các 
triệu chứng và làm chẩn đoán chậm; trong trường hợp hội chứng nhiễm 
khuẩn kể cả khi đã được kiểm soát tốt, sử dụng indometacin cũng vẫn phải 
thận trọng.
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T rầm  cảm ; dộng  k inh ; Park inson: Các thuôc nhóm indol thưòng dẫn đến 
những rối loạn thần kinh cảm giác, làm nặng thêm các bệnh trên.
Người cao tuổi: Tuổi tác có thể làm tăng nguy cơ xảy ra các tác dụng 
không mong muôn của indometacin và các dẫn chất, vi vậy phải thận trọng 
khi dùng cho ngưòi cao tuổi.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4
M ethotrexat

Phăn tích: Tăng tác dụng độc với máu của methotrexat do methotrexat bị 
đẩy ra khỏi liên kết protein huyết tương và/hoặc bị giảm đào thải qua 
thận. Tác dụng này phụ thuộc liều dùng (tác dụng vâi ketoprofen quan 
trọng hơn).
Xử lý: Có thể gặp tương tác này tại bệnh viện. Nếu phải kê đơn methotrexat 
liều cao, thì trước đó 12 đến 24 giò phải ngừng dùng thuốc chông viêm không 
steroid cho đến khi nồng độ methotrexat trở về mức không độc. Mặc dầu 
tương tác này chưa được mô tả cho tấ t cả các thuốc chông viêm không 
steroid, nhung vẫn nên áp dụng cách xử lý nguyên tắc này và nên tránh kê 
đơn dùng đồng thòi.

Probenecid

Phân tích'. Probenecid ức chê bài tiết indometacin qua thận.
X i} lý: V ì p ro b p n ee id  làm  c h ậ m  Bự đ ào  th ả i  n h iề u  th u ố c , n ê n  có th ể  v à  đã  
được dùng để giảm liều một sô thuốc. Nên rấ t cảnh giác với các nguy cơ tiềm 
tàng và với sự tăng độc tính của thuốc phối hợp. Nghiên cứu bối cảnh sinh 
bệnh lý.

Cân nhắc nguy c a  / lợi ích: mức độ 3
C ephalosporin  có nhân  th iom eth yltetrazol

Phăn tích: Nguy cơ chảy máu tăng, chủ yếu đôi với các cephalosporin có 
nhân thiomethyltetrazol (latamoxeĩ, cefoperazon, ceíamandol, cefmenoxim, 
ceíotetan). Nhân này, như một dẫn chất coumarin, có tác dụng chông đông 
(kháng vitamin K), do đó thêm tính chất chống đông của nó vào tính chất 
hoặc kháng vitamin K, hoặc chống kết tập tiểu cầu của indometacin.
X ử lý: Phối hợp này không được khuyên cáo, chủ yếu đôi với latamoxeí, 
vì tăng nguy cơ chảy máu. Phải dè chừng đặc biệt với liều cao các kháng 
sinh này.

c ầ n  th e o  dõi: m ứ c độ  1
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Phăn tích: Phốỉ hợp này không hợp lý: thêm tác nhân gây loét và tăng nguy 
cơ chảy máu đường tiêu hoá.

- Xử lý: Kê đơn thừa. Nên thay đổi chiến lược điều trị vì phối hợp này cần 
tránh.

D an  c h ấ t sa lic y la t

Phân tích: Phối hợp thuốc không hợp lý: hiệp đồng các tác dụng gây loét và 
gia tăng nguy cơ xuất huyết đưòng tiêu hoá.

- Xử lý: Kê đơn thừa. Nên thay chiến lược điều trị, vì không khuyến cáo phối 
hợp thuôc này.

D ụng cụ đặt tử cung

Phân tích: Thuốc chông viêm không steroid (nhất là aspirin) làm tăng nguy 
cơ mất hiệu quả của dụng cụ đặt tử cung (do tác dụng giảm viêm).

- Xử lý: Mặc dầu nguy cơ thụ thai còn đang được tranh cãi trong y văn, nhưng 
cũng nên tránh kê đơn các thuôc chống viêm không steroid cho phụ nữ đang 
dùng phương tiện ngừa thai này. Nếu dùng các thuốc chống viêm không 
steroid không làm giảm hiệu quả của dụng cụ đặt tử cung thì nên báo cho 
Trung tâm cảnh giác thuôc. Tương tốc này vẫn cần được bô sung tư liệu

Heparin; ticlopid in

Phân tích: Phối hợp với mọi thuốc có tốc dụng chống kết tập tiểu cầu hay 
chông đông như heparin, ticlopidin đều làm tăng nguy cơ chảy máu. Nguy cơ 
này tăng do tác dụng xâm hại niêm mạc dạ dày của các thuốc chốhg viêm 
không steroiđ (chảy máu dường nêu hoá).

- Xử lý: Việc phôi hợp thuốc này đòi hỏi phải theo dõi bằng các xét nghiệm 
đông máu thích hợp (thời gian Hovvell và thòi gian cephalin kaolin) trong và 
sau thòi gian điều trị bằng các thuốc chông viêm không steroid. Nếu có thế, 
nên tìm một giải pháp điều trị khác đối với các người bệnh có tiền sử loét.

Thuốc chống viêm  không steroid

- Phân tích'. Phôi hợp này không hợp lý, thêm tác dụng gây loét và tăng nguy 
cơ chảy máu đường tiêu hoá.

- Xử lý: Kê đơn thừa; nên thay đổi chiến lược điều trị, vì phối hợp này không 
được khuyến cáo.

Thuốc tan huyết khối

Phân tích: Phôi hợp với mọi thuốc có tính chất chống kết tập tiểu cầu hay 
chông đông đểu làm tăng nguy cơ chảy máu.

D a n  ch ấ t p yrazol



- x ử  lý: Nhìn chung, kê đơn và dùng cốc thuốc tan huyết khối là thẩm quyền 
của các thầy thuốc được đào tạo chuyên khoa (các thầy thuốc chuyên khoa 
tim và các thầy thuốc của đội cấp cứu) vì phạm vi điều trị của cốc thuốc này 
hẹp và cách dùng cũng tinh tế. Nếu cần phối hợp này, phải theo dõi các xét 
nghiệm đông máu thích hợp (thòi gian Howell và thời gian cephalin - kaolin) 
trong và sau thòi gian điều trị bằng các thuốc chông viêm không steroid. 
Nếu có thể, nên tìm một giải pháp điều trị khác.

Thuốc uống chống dông m áu kháng v itam in  K

Phăn tích: Tăng tác dụng chống đông đo đẩy cốc thuốc chông đông ra khỏi 
liên kết vối protein huyết tương và thêm tác dụng chông kết tập tiểu cầu. Vì 
các thuốc chông viêm không steroid có tính xâm hại niêm mạc dạ dày, nên 
làm tăng nguy cơ loét chảy máu dạ dày ở ngưòi bệnh cao tuổi.
Xử lý: Cần tránh kê đơn đồng thòi các thuốc này do nguy cơ gây chảy máu. 
Với aspirin, mặc dầu có phôi hợp này, nhưng chỉ có thể cho liều thấp 
(cõ 200mg). Vói liều cao, cần tránh phôi hợp này và vẫn là chống chỉ định 
chính thức.

Tưong tác cổn thận trọng: mức độ 2 
A m inoglycosid

Phăn tích: Nồng độ huyết tương của aminoglycosid có thể tăng ở trẻ đẻ non. 
Cơ chê thuốc chống viêm không steroid có thể gây tích luỹ aminoglycosid 
bằng cách làm giảm tốc độ lọc cầu thận.

- X ử lý: Giảm liều aminoglycosid trước khi bắt đầu cho thuốc chông viêm 
không steroid. Điều chỉnh liều aminoglycosid dựa theo nồng độ huyết thanh 
aminoglycosid và giám sát chức nang thận.

B iphosphonat

Phăn tích'. Tăng nguy cơ loét dạ dày. Tương tác xảy ra chậm. Cơ chế: do tác 
dụng hiêp đồng của hai thuốc gây loét dạ dày.
Xử lý: Phối hợp phải thận trọng. Giám sát chặt chẽ để phát hiện các phản 
ứng có hại ở đường tiêu hoá, đặc biệt loét dạ dày.

D igoxin

Phăn tích'. Indometacin có thể làm tăng nồng độ huyết thanh của digoxin ỏ 
trẻ đẻ non, có thê làm tăng tác dụng dược lý hoặc độc tính. Điểu nay không 
xảy ra ở ngưòi bệnh có chức năng thận bình thường. Cơ chê vì chức năng 
thận bị giảm, indometacin có thể làm giảm đào thải digoxin qua thận.

- X ử  lý: Thận trọng khi dùng cho trẻ đẻ non có chức năng thận giảm. Khi nào 
đã đánh giá dược lượng nước tiểu thải ra và nồng độ huyết thanh digoxin,
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lúc đó có thể cân nhắc giảm 50% liều digoxin khi thêm indometacin cho trẻ 
đẻ thiếu tháng đang dùng digoxin.

G lucocorticoid

Phân tích: Tăng các tác dụng không mong muốn do cộng hợp các tác dụng 
gây loét niêm mạc dạ dày.
Xử lý: Cân nhắc tương quan lợi ích/ nguy cơ trước khi kê đơn phô"] hợp này. Sự 
tăng nguy cơ gây loét đòi hỏi xem xét lại cách điều trị ở người bệnh cao tuổi và 
ngưòi có tiền sử loét. Nếu cần, phối hợp thêm một chất bảo vệ niêm mạc dạ dày.

Insulin

Phăn tích: Vì các prostaglandin tham gia vào cơ chế điều hoà glucose máu 
nên có thể thấy tăng nguy cơ hạ glucose máu.
Xử lý: Trong quá trình điều trị bằng các thuốc chống viêm, có thể có sự thay 
đổi nồng độ glucose máu nhất thòi. Thông báo cho người bệnh để tăng cường 
tự theo dõi glucose máu.

Interferon alpha tái tổ  hợp

Phăn tích: Nguy cơ ức chế tác dụng sinh học của interíeron đã được mô tả 
với các dẫn chất salicylat, nhưng vẫn có thể có với các thuôc chông viêm 
không steroid khác. Cơ chế chưa được biết.
Xử lý: Phải tính đến giảm hoạt tính này trưốc khi phối hợp hai thuốc. Cân 
nhắc tương quan nguy cơ/lợi ích và hiệu quả/phí tổn.

In terleuk in  2 tá i tổ  hợp

P h â n  tích: P hô i hợp h a i  th u ô c  ức c h ế  tu ỷ  xư ơ ng .

- Xử lý: Interleukin chỉ được dùng tại cơ sở chuyên khoa, do tính chất bệnh lý 
nghiêm trọng. Từ đó các tương tác phải được cân nhắc, và tấ t cả các chức 
năng của cơ thế phải được theo dõi liên tục. Việc theo dõi huyết đồ là bắt buộc.

Lithi

Phân tích: Các thuốc chông viêm có thể làm giảm độ thanh lọc lithi qua 
thận, gây tăng tái hấp thu lithi qua ống thận có thể dẫn đến quá liều lithi.
Xử lỷ. Sự phối hợp này đòi hỏi phải điều chỉnh liều lithi khi bắt đầu, khi kết 
thúc và trong quá trình điều trị bằng các thuốc chống viêm. Nếu cần, phải 
theo dõi cẩn thận nồng độ lithi trong máu.

M ifepriston

Phăn tích'. Nguy cơ giảm hiệu quả của các phương pháp điều trị.
Xử lý: Ngừng điều trị bằng cốc thuốc chống viêm không steroid 24 giờ trước 
khi dùng miíèpriston.
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Pentoxyfyllin

- Phăn tích: Tăng nguy cơ chảy máu.
- Xử lý: Nếu phôi hợp thuốc kéo dài, cần phải theo dõi thời gian chảy máu. Hỏi 

người bệnh về tiền sử loét dạ dày tá tràng, cẩn  thận khi dùng ở người bệnh 
cao tuổi.

R eserpin  hoặc dẫn chất

Phản tích: Giảm hiệu quả chống tăng huyết áp do các thuốc chống v.êm 
không steroid ức chế tổng hợp ở thận các prostaglandin giãn mạch ở thận 
và/hoặc kéo theo sự giữ natri và nước. Có nguy cơ suy thận cấp ở các người 
bệnh mất nước.

- X ử lý. Bảo đảm chắc chắn người bệnh được bù nước đầy đủ, theo dõi chức 
năng thận (độ thanh lọc creatinin) và độ ổn định của huyết áp, đặc biệt lúc 
bắt đầu điều trị. Khuyên người bệnh theo dõi thường xuyên huyết áp.

Sulfam id  hạ g lu cose m áu

Phăn tích: Cốc prostaglandin tham gia vào cơ chế điều hoà glucose máu, nên 
tăng nguy cơ hạ glucose máu.

- X ử lý: Trong quá trình điều trị bằng các thuốc chống viêm, có thể có sự biến 
động glucose máu nhất thòi. Thông báo cho ngưòi bệnh để tăng cường tự 
theo dõi.

T etracosactid

- Phân tích: Nguy cơ tăng tác dụng gây loét dạ dày-tá tràng chảy máu. Nhưng 
trong một sô” dạng viêm khớp, phối hợp này có thể có lợi.

- Xử lý: Cân nhắc nguy cơ/lợi ích trước khi kê đơn. Nếu kê đơn phối hợp thuốc 
này, cần theo dõi lâm sàng. Thông báo nguy cơ cho người bệnh biết.

Thuốc kháng acid  u ống h oặc than  hoạt

Phăn tích: Thuốc kháng acid và than hoạt làm giảm hấp thu ở đường tiêu 
hoá, nên làm giảm hiệu quả của thuốc phối hợp.

- X ử lý: Cần giữ khoảng cách 1 đến 2 giò giữa lúc dùng thuốc kháng acid và 
thuốc phối hợp. Các thuốc kháng acid thường được uống lgiờ 30 phút sau 
bữa ăn vì ăn uống làm tăng tiết dịch vị.

V erapam il

Phân tích: Nguy cơ tăng độc tính của hai thuốc do chuyển dịch khỏi vị trí 
liên kết với protein huyết tương. Tương tác dược động học về phân bô' thuốc.
X ử lý: Cần theo dõi đáp ứng trên lâm sàng với verapamil và điều chỉnh liều 
của chất ức chê calci này. Theo dõi các tác dụng không mong muốn của
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indometacin có thê xảy ra (đau bụng, tiêu chảy, táo bón, buồn nôn, nôn, 
chán ăn...).

Z idovudin

Phân tích: Tăng độc tính của mỗi thuốc do ức chế - cạnh tranh sự liên hợp 
với acid glucuronic trong các vi tiểu thể gan.
Xử lý: Theo dõi các tác dụng không mong muôn liên quan đến indometacin 
và zidovudin: theo dõi huyết học (sô’ lượng và công thức máu) và lâm sàng 
(suy nhược, buồn nôn, nôn...).

Tưong tác cần theo dõi: mức độ 1
Chất ức ch ế  enzym  dạng angiotensin; clon id in  hoặc thu ốc tương tự; 
diazoxyd; d ihydropyridin; furosem id  hoặc thu ốc tương tự; m ethyldopa; 
sotalol; thuốc chẹn  beta; thuốc giản  m ạch ch ốn g tăng h uyết áp; thuốc  
lợi tiểu  g iữ  kali; thuốc lợi tiểu  thải kali

Phăn tích: Giảm tác dụng chống tăng huyết áp; các thuốc chống viêm không 
steroid có tốc dụng ức chế tổng hợp ở thận prostaglandin giãn mạch ở thận 
và / hoặc kéo theo giữ nước và natri. Có nguy cơ suy thận cấp ở những ngưòi 
bệnh mất nước.
Xử lý: Đảm bảo chắc chắn ngưòi bệnh được bù nưốc đầy đủ,theo dõi chức 
năng thận (độ thanh lọc creatinin) và độ ổn định của huyết áp, đặc biệt lúc 
bắt đầu điểu trị. Khuyên người bệnh theo dõi thưòng xuyên huyết áp.

D esm opressin

Phăn tích'. Tăng cưòng tác dụng chông lợi tiểu.
Xứ lý: Theo dõi lâm sàng và điểu chình liều desraopressin theo kết quả xét 
nghiệm và lâm sàng.

D ipyridam ol

Phân tích: Phôi hợp với mọi thuốc có tác dụng chống kết tập tiểu cầu hay 
chống đông máu làm tăng nguy cơ chảy máu. Hiện nay tương tác này còn 
đang tranh cãi, chưa có nhận xét lâm sàng nào khẳng định nguy cơ chảy máu.
Xử lý: Nếu vẫn có thể phối hợp thuốc, phải theo dõi chặt chẽ thông qua các 
xét nghiệm đông máu thích hợp trong và sau quá trình điều trị bằng các 
thuốc chống viêm không steroid.

G uanethidin  hoặc thu ốc tương tự

Phăn tích: Giảm tác dụng chống tăng huyết ốp; các thuốc chống viêm không 
steroid có tác dụng ức chế tổng hợp prostaglandin giãn mạch ở thận và/hoặc 
kéo theo giữ nước và natri. Có nguy cơ suy thận cấp ở người bệnh mất nước.
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x ử  lý: Bảo đảm chắc chắn ngưòi bệnh được bù nước đầy đủ, theo dõi chức 
năng thận (độ thanh lọc creatinin) và độ ổn định của huyết áp, đặc biệt lúc 
bắt đầu điều trị Nên cẩn thận đốì với người bệnh cao tuổi (suy thận sinh lý). 
Khuyên người bệnh tự theo dõi thường xuyên huyết áp.

INSULIN
Hormon tuỵ giảm glucose máu

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

INSULIN hỗn dịch tiêm 40 IU/mL; 100 IU/mL; dung dịch tiêm 40 IU/mL; 100 IU/mL 

Actrapid HM dung dịch tiêm 40 IU/mL 

Humulin 70/30 dung dịch tiêm 100 IU/mL 

Humulin hỗn dịch tiêm 100 IU/mL 

Humulin L hỗn dịch tiêm 40 IU/mL 

Humulin N hỗn dịch tiêm 40 IU/mL 

Humulin N thuốc tiêm 100 IU/mL 

Humulin N hỗn dịch tiêm 100 IU/mL 

Humulin R hỗn dịch tiêm 40 IU/mL 

Humulin R thuốc tiêm 100 IU/mL 

Humulin R dung dịch tiêm 100 IU/mL 
Mixtard 30 HM hỗn dịch tiêm 40 IU/mL; 100 IU/mL

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy cơ/lợi ích: m ức độ 3

Tiểu đường kèm  theo tăng th ể trọng hoặc béo phì: Không dùng insulin 
trừ  những trường hợp ngoại lệ. Có biện pháp đề phòng cần thiết cho người 
quá mẫn với thuốc.

Thận trọng: mức độ 2
- Ăn uống; rượu: Rượu phong bế tân tạo glucose ở gan, làm giảm glucose 

máu, làm tăng tác dụng của insulin, với nguy cơ hôn mê do hạ glucose máu 
bao giò cũng nặng. Ngưòi tiểu đường phải biết những dấu hiệu báo trước hạ 
glucose máu: đói cồn cào, yếu cơ, mỏi mệt, tái nhợt, vã mồ hôi.
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TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân  nhắc nguy cơ / lợi ích: mức độ 3 
D anazol

Phăn tích: Danazol làm tăng glucose máu và kháng insulin.
Xử lý: Khi cần phôi hợp, phải theo dõi chặt glucose máu. Khuyên ngưòi bệnh 
tăng cưòng tự theo dõi và có thể phải điều chỉnh liều insulin lúc bắt đầu, 
trong quá trình và khi ngừng điều trị bằng danazol.

G lucococorticoid; tetracosactid

Phăn tích: Giảm tác dụng của insulin do tính chất tăng glucose máu gián 
tiếp của cốc corticoid. Giảm dung nạp glucid do corticoid và có nguy cơ xuất 
hiện tích ceton.

- Xử lý: Phải tính đến tác dụng của corticoid trong điều trị bằng các thuốc 
chông tiểu đưòng. cần  thiết lập được cân bằng glucose máu khi bắt đầu, 
trong và sau khi điều trị bằng corticoid. Thông báo cho người bệnh về nguy 
cơ biến động glucose máu và lập kế hoạch dùng thuốc.

Rượu

Phân tích: Rượu tạo thuận lợi cho các thuốc chống tiểu đưòng gây hạ glucose 
máu theo một cơ chế chưa xác định đầy đủ. Hình như rượu ức chế sự tân tạo 
glucose ỏ gan.
Xử lý: Bao giò cũng khó hạn chế một sô ngưòi bệnh uổng rượu. Tốt hơn, nên 
làm cho họ coi chừng nguy cơ hạ glucose máu và hạn chê tối đa uống rượu, 
nhất là uống lúc đói.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
A sparaginase

- Phăn tích: Asparaginase có thể làm rổì loạn cân bằng glucose máu do có tính 
chất làm tăng glucose máu.
Xử lý: Theo dõi glucose máu trong và sau khi điều trị bằng asparaginase, 
đặc biệt đôi vối người bệnh tiểu đưòng.

Diazoxyd

Phăn tích: Tương tác dược lực giữa một thuốc hạ glucose máu và một thuốc 
tăng glucose máu. Đốì kháng dược lý.
Xử lý: Trong trường hợp tiểu đường không cân bằng hay cân bằng kém, phối 
hợp này là một chông chỉ định. Diazoxyd thường chỉ được dùng ở cơ sở 
chuyên khoa có điều kiện theo dõi liên tục.
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Phăn tích'. Có thể có biến động glucose máu không ổn định, do tính chất 
tăng glucose máu nhẹ của loại thuốc này; có thể thấy insulin giảm tác dụng.
Xử lý: Thông báo cho người bệnh khả năng biến động glucose máu; điều 
chỉnh liều theo đáp ứng sinh học.

Furosem id hoặc th u ốc tương tự; thu ốc lợi t iểu  thải kali

Phăn tích'. Trong các thuốc lợi tiểu quai, íurosemid có tính chất tăng glucose 
máu nên có thể làm giảm tác dụng của các thuốc chông tiểu đường. Cỡ chế 
chưa được sáng tỏ.

- X ử lý: Thuốc lợi tiểu có thể dùng cho người bệnh tiểu đưòng, nhưng phải chú 
ý-đến những biến động glucose máu và phải điều chỉnh liều theo các kế: quả 
xét nghiệm sinh học.

G lucagon

Phăn tích'. Tương tác dược lực. Glucagon đồng thòi giúp cho cả tân tạo 
glucose và thuỷ phân glycogen, bằng cách kích thích adenylcyclase để tạo 
AMP vòng. Kết quả là làm tăng nồng độ glucose trong huyết tương.

- Xử lý: Phốỉ hợp glucagon với các thuốc giảm glucose máu là không hạp lý, 
trừ  khi để tìm kiếm một đối kháng dược lý.

G u aneth id in  hoặc th u ôc tương tự

Phăn tích'. Tương tác dược động học. Insulin bị đẩy ra khỏi vị tr í liên kết vổi 
protein huyết tương.

- Xử lý: Điều chỉnh liều insulin trong và sau khi điều trị bằng Kuanethidin, 
nếu cần thiết phôi hợp thuốc này.

H orm on tuyến  giáp

Phân tích: Dùng hormon tuyến giáp có thể làm mất cân bằng trong điếu trị 
chông tiểu đưòng, do tăng nhu cầu insulin háy thuổc giảm glucose máu.

- Xử lý: Phối hợp này đòi hỏi phải điểu chỉnh liều. Thông báo cho ngưòi bệnh 
đế tăng cưòng tự theo dõi ngay khi thay đổi liều hormon tuyến giáp.

In dom etacin  hoặc dẫn ch ất

Phân tích: Các prostaglandin tham gia vào cd chế điều hoà glucose máu, nên 
có thể có nguy cơ hạ glucose máu.

- Xử lý: Trong khi điều trị dùng thuốc chống viêm có thể có thay đổi tam thòi 
về glucose máu, người kê đơn nên thông báo cho người bệnh để tăng mòng 
tự theo dõi.

E stro g en  h o ặ c  th u ố c  n gừ a  th a i e s tr o p r o g e ste r o n
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O ctreo tid

Phăn tích'. Ở ngưòi bệnh tiểu đường phụ thuộc insulin, nhu cầu insulin có 
thể giảm 30 đến 50%.
Xử lý: Phải tính đến hệ quả của tương tác thuôc để xác định liều. Thông báo 
cho ngưòi bệnh dể họ tăng cường tự theo dõi và thích ứng với nhu cầu 
insulin của mình. Vái ngưòi bệnh không tiểu đưòng, theo dõi glucose máu.

P r o g e sto g e n  h oặc d ẫn  ch ấ t

Phăn tích: Cốc progestogen liều cao có thể gây tiểu đưòng và có thê đôi 
kháng tác dụng của các thuốc chống tiểu đưòng.
Xử lý: Thông báo cho ngưòi bệnh cốc nguy cơ biến động glucose máu đê họ 
tăng cường tự theo dõi. Tuỳ theo kết quả, điều chỉnh liều insulin lúc bắt đầu 
và sau khi điều trị bằng nhóm progestogen. Lập một kế hoạch dùng thuôc 
đều đặn. Khuyên người bệnh đi khám lại, khi có vấn đề.

S a lic y la t

Phân tích: Liều cao aspirin có thể gây hạ glucose máu và làm tăng tác dụng 
của insulin.
Xử lý: Nếu phải điểu trị dài ngày một sô’ trạng thái viêm bằng dân chất 
salicylat, ở người tiểu đưòng, cần báo trước cho người bệnh biết đê tăng 
cường tự theo dõi. Điều chỉnh liều insulin nếu cần, khi phải tiếp tục điều trị 
salicylat.

S o ta lo l

Phân tích: Thuốc chẹn beta có thể che lấp các triệu chứng của hạ glucose 
máu và tăng tác dụng của các sulfamid hạ glucose máu và của insulin trong 
tiếu đưòng. Điểu này có thế dẫn đến hôn mê hạ glucose máu mà không có 
dấu hiệu báo trước.
Xử lý: Nếu cần phôi hợp thuốc, phải thông báo cho người bệnh có thế bị hạ 
đường huyết mà không có cốc dấu hiệu hạ glucose máu (nhịp tim nhanh, đố 
mồ hôi, run rẩy, đánh trông ngực, cảm giác đói, lo âu...) Khi điều trị tăng 
huyết áp ở người tiểu đưòng, nên dùng các thuốc ức chế enzym chuyến dạng.

T huôc ch ẹn  b eta

Phân tích'. Các thuốc chen beta (kể cả dang thuốc nhỏ mắt) có thê che lấp 
các triệu chứng của hạ glucose máu và làm tăng tác dụng insulin trong tiếu 
đường. Điều này có thể dẫn đến hôn mê hạ glucose máu mà không có dấu 
hiệu báo trước.
Xử lý: Nếu cần phôi hợp thuốc, phải thông báo cho người bệnh nguy cơ xuất hiện 
các dâu hiệu hạ glucose máu (nhịp tim nhanh, ra mồ hôi, run ray, đánh trông 
ngực, cảm giác đói, lo âu...). Trong điều trị tăng huyết áp, đôi với người bệnh 
tiểu đường thường ưa dùng các châ't ức chếenzym chuyển dạng angiotensin.
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■ Phĩn tích: Giảm bác dụng nói chung của các thuốc chông tiểu đường do tính 
chít tăng glucose máu của các thuỗc giống beta như ritodrin, salbutamol và 
epledrin.

Xử lý: Theo dõi chặt glucose máu và thông báo cho người bệnh để họ tăng 
cư«ng tự theo dõi. Lập một kế hoạch dùng thuốc đểu đặn. Lưu ý đến các 
dạig bào chế có thuốc giống beta để đánh giá tầm quan trọng của tác dụng 
tãig glucose máu.

Th*ôc ckống v iêm  không stero id

Phin tích: Các prostaglandin tham gia vào cơ chế điều hoà glucose máu nên 
có !hể tăng nguy cơ giảm glucose máu.

Xử lý: Có thể có biến động tạm thời glucose máu trong khi điều trị bằng các 
thiếc chông viêm. Thông báo cho ngưòi bệnh về nguy cơ này để họ tăng CLiòng 
tự :heo dõi.

Thuốc ứe ch ế  enzym  ch u yển  d ạng an g io ten sin

P hin  tích : Tương tác đã được mô tả cho captopril và enalapril. Phối hợp này, 
trcng trường hợp đặc biệt, có thể dẫn đến hạ glucose máu â người bệnh tiểu 
đưòng đang điều trị bằng insulin hay sulíamid hạ glucose máu.
Xử lý: Phôi hợp này là kinh điển và việc chọn dùng các thuốc ức chế enzym 
chvyển cho ngưòi bệnh tiểu đưòng là thường gặp. Hầu như hiếm gặp những 
bất ổn hạ glucose máu. Thông báo cho người bệnh để họ tăng cường tự theo 
dõi glucose máu, nếu cần.

Thuốc ứt ch ế  MAO

Phàn tích'. Làm tăng tác dụng giảm glucose máu của insulin và làm chậm 
hồi phục khi bị hạ glucose máu. Tương tác xảy ra chậm. Cơ chế: kích thích 
bài tiết insulin và ức chế tân tạo glucose.
X ử lý: Phải giám sát chặt chẽ glucose máu và điều chình liều insulin nếu cần.

Tưong fỏc cần theo dõi: mức độ 1 
Diltiazem

Phin tích: Tác dụng làm hạ glucose máu của insulin có thể bị giảm. Tương 
tầc xảy ra nhanh. Cơ chế: chưa rõ

X ử  lý: Không cần thận trọng đặc biệt. Nếu nghi có tương tác, có thể tăng liều 
insulin. Theo dõi glucose máu.

T haõc c tò n g  g ia o  cả m  b e ta
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Phăn tích: Thuốc đồng hoá steroid có thể làm hạ glucose máu "ươrg ac 
được xác lập với một sô’ thuốc đồng hoá steroid.
Xử lý: Tăng cường theo dõi glucose máu, thông báo cho ngưòi bệr.h bièt nfuy 
cơ (dấu hiệu hạ glucose máu) và điểu chỉnh liều, cần  nhớ các dấ1 hiíuhạ 
glucose máu: hoặc các dâu hiệu  do tiế t quá nhiều adrenalin: ra  m» hô'., IUI1 
rẩy, nhịp tim nhanh, lo âu, đói; hoặc các dấu hiệu do rối loạn chứ! năig hẹ 
thần kinh trung ương: cảm giác khó ỏ, đau đầu, rối loạn thị giác, fiảrr tn h 
tường, lú lẫn, hành vi bát thường, co giật, mất ý thức.

T etracyclin
Phăn tích: Tăng khả năng gây hạ glucose máu của insulin. Tương tác *a_' ra 
chậm. Cơ chế: Tăng đáp ứng ngoài tuỵ đốì với insulin.
Xử lý: Cần theo dõi glucose máu chặt. Điểu chỉnh liều insulin nỉu cìn đe 
tránh bị hạ glucose máu.

INTERFERON ALPHA TÁI Tổ HỢP
Protein sản xuất băng công nghệ di truyền, cố tính chống virus, 

chông lăng sinh và điêu hoà miễn dịch

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

INTERPERON ALPHA 2B bột pha dung dịch tiêm 5.000.000 IU/lọ; 3.000.000 iu 'lẹ 
ĩntron A bột pha dung dịch tiêm 5.000.000 IU/lọ: 3.000.000 IU/lọ 

INTERPERON 2A dung dịch tiêm 3 MIU; 4 MIU; 9 MIU; 5 MIU; 18 MIU 
Roferon A dung dịch tiêm 3 MIU; 4 MIU; 9 MIU; 5 MIU; 18 MIU

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chi định: mức độ 4
Quá m ẫn với th u ốc hay với m ột tá  dược (a lbum in). Các rối ljạn ttyen 
giáp không kiểm soát được. Suy tuỷ nặng.

Cãn nhắc nguy co/lợi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Hình như interíeron không vào sữa: tuy nhiên, do 
nguy cơ tác dụng phụ, nên không cho con bú trong thòi gian điều trị.
Động kinh: Nguy cơ hạ thấp ngưỡng gây động kinh

T h u ố c  đ ồ n g  h oá stero id , a lk y l h oá  ở C17

TTT ,-T28b 4 3 7



Thời kỳ m ang  tha i: Ở khỉ, đã thấy tăng sẩy thai mà không có tác dụng gây 
quái thai. Tuy vậy tính đặc hiệu trên loài không cho phép kết luận trên 
người.
Suy tim : Nguy cơ độc với tim có thể tăng ỏ người bệnh có tiền sử bệnh tim. 
Suy thận : Trường hợp suy thận nặng

Cần theo dõi: mức độ 1
Suy gan: Trường hợp suy gan nặng
T rường hợp khác: Trường hợp nhiễm virus Herpes và/hoặc suy tuỷ nặng. 
Tránh kê đơn cho ngưòi bệnh quá mẫn với thuốc này.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân nhắc nguy co  / lọi ích: mức độ 3

B enzodiazepin

Phân tích'. Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc, cần  chú ý đến 
giảm tỉnh táo ở người lái xe và người vận hành máy. Khuyên không uô'ng 
rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chế phẩm có rượu.

Rượu

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tốc 
dụng an thán buổn ngú. Với một số thuốc, đã thấy, nhất là trong tuấn điéu 
trị đầu tiên, một số  tác dụng tâm thần vận động. Tương tác dược lực.

- Xử lý: Tốt hơn, không phối hợp hai chất này, hơn nữa, người kê đơn không 
thể kiểm soát được việc uô’ng rượu của ngưòi bệnh. Nguy cơ an thần buồn 
ngủ đặc biệt nguy hiểm vối ngưòi lái xe và ngưòi điều khiển máy móc. 
Khuyên người bệnh không uống rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chê 
phẩm có rượu.

V accin  sốn g giảm  độc lực

- Phăn tích: Nguy cơ nhiễm khuẩn tương ứng với vaccin, do tác dụng giảm 
miễn dịch của interferon.

X ử lý: Cần tôn trọng khoảng cách dùng hai thuốc này từ 3 tháng đến 1 năm, 
tuỳ theo mức độ giảm miễn dịch.
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Am ineptin; thuôc chủ vận m orphin

Phân tích'. Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, ức chế hô hâ'p và 
hạ huyết áp. Hơn nữa nếu đã phụ thuộc thuốc, thì sự phối hợp hai thuốc này 
có thể làm tăng nguy cơ phụ thuộc thuốc.
Xử lý: Phải tính đến nguy cơ này để điều chỉnh liều hai thuốc, nếu cần phối 
hợp. Cần lưu ý đến giảm tỉnh táo ỏ ngưòi lái xe và ngưòi điều khiển máy 
móc. Khuyên người bệnh không uống rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc 
chế phẩm có rượu.

A m photericin  B

Phân tích'. Phối hợp amphotericin B tiêm với các thuốc độc với tuỷ khác, đòi 
hỏi phải rất thận trọng. Nguy cơ thiếu máu hay các rốì loạn huyết học khác.
Xử lý: Nếu cần phôi hợp thuôc, phải theo dõi cẩn thận huyết đồ và giảm liều, 
nếu cần.

Azathioprin; carm ustin  hoặc dẫn chất; cisp la tin  hoặc dẫn chất; 
cyclophospham id  hoặc thu ôc tương tự; dactinom icin; doxorubicin  hoặc  
dan chât; ganciclovir; levam isol; m elphalan; m ercaptopurin; 
m e th o tre x a t; p ro c a rb a z in ; th io te p a ; th u ố c  c h ô n g  u n g  th ư  các  loại; 
trim ethoprim ; v in cr istin  hoặc thu ốc tương tự

Phăn tích: Nguy cơ tăng độc với máu do hiệp đồng tác dụng ức chế tuỷ 
xương, có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt.
Xử lý: Nếu được, nên tránh phối hợp này. Nếu cần phối hợp, phải dùng liều 
thấp cho mỗi thuốc và theo dõi cẩn thận huyết đồ. Sự phôi hợp này thường do 
các tliây thuốc chuyên klioa và phác đồ điểu trị thường được xác lập cẩn thận.

Baclofen; carbam at h oặc thu ốc tương tự; dan chất phenothiazin; thuôíc 
an thần  kinh các loại; thu ôc chông động k inh  không barbituric; thuôíc 
ửc ch ê hệ thần kinh tru ng ương các loại

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực.

- X ử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc. Chú ý đến giảm 
tỉnh táo ở ngưòi lái xe và người vận hành máy. Khuyên không uống rượu và 
không tự ý dùng thuốc hoặc chê phẩm có rượu.

Clozapin

Phăn tích: Nguy cơ tăng độc vâi máu do hiệp đồng tác dụng ức chế tuỷ 
xương, có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt. Mất bạch cầu hạt nghiêm trọng, 
thậm chí tử vong có thể xảy ra khi chỉ dùng clozapin đơn độc (độc tính 
miễn dịch).

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
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x ử  lý: Tránh phôi hợp này. Nếu cần phối hợp, nên dùng liều thấp cho mỗi 
thuốc. Không có dâu hiệu gì cho phép dự đoán mất bạch cầu hạt vối 
clozapin. Việc theo dõi cẩn thận huyết đồ, thường được thực hiện khi sử 
dụng một thuốc kìm tế  bào, vẫn còn giá trị. Ngưòi bệnh được thông báo là 
khi chỉ hơi sốt nhẹ, viêm họng và loét miệng là phải ngừng điều trị ngay.

Dan chất pyrazol; dẫn ch ất salicylat; in dom etacin  hoặc dẩn chất; thuốc  
chống viêm  k hôn g steroid

Phán tích: Nguy cơ ức chế tác dụng sinh học của interíeron, đã được mô tả 
với các dẫn chất salicylat, nhưng cũng có thể có giá trị đối với các thuốc 
chống viêm không steroid khác. Cơ chê còn chưa rõ.

- X ử lý: Phải tính đến sự giảm hoạt tính này trước khi phối hợp hai thuốc. 
Cân nhắc các tương quan nguy cơ / lợi ích và chi phí / hiệu quả.

In terleuk in  2 tá i tổ  hợp

Phân tích: Phôi hợp hai thuốc ức chế tuỷ xương.
- Xử lý: Interleukin là thuốc chỉ được sử dụng tại cơ sở chuyên khoa do tình 

trạng bệnh lý nặng. Do đó tương tác phải được cân nhắc và tấ t cả các chức 
năng của cơ thể đều phải theo dõi liên tục. Bắt buộc phải theo dõi huyết đồ.

P en tostatin

Phăn tích: sử  dụng đồng thòi hai thuốc ức chế tuỷ xương có thể dẫn đến 
những rô’i loạn huyết học nghiêm trọng tuỳ theo thời gian điều trị.

- Xử lý: Khi phối hợp thuốc này, phải theo dõi huyết học.

P henicol

Phân tích: Nguy cơ tăng độc vói máu do ức chế tuỷ xương, do tác dụng hiệp 
đồng có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt. Chỉ dùng đơn độc dẫn chất phenicol 
cũng có thể mất bạch cầu hạt nghiêm trọng, thậm chí tử vong (độc tính miễn 
dịch).

- X ử lý: Nếu cần phối hợp thuốc này, nên dùng liều thấp cho mỗi thuốc. 
Không thể dự đoán được mất bạch cầu hạt với các phenicol. Việc theo dõi cẩn 
thận huyết đồ thưòng thực hiện khi sử dụng một thuốc kìm tê bào, vẫn có 
giá trị. Nhưng ngưòi bệnh phải được thông báo là khi chỉ sốt nhẹ, viêm họng 
và loét miệng là phải ngừng ngay việc điều trị bằng các phenicol.

Zidovudin

Phăn tích'. Phối hợp zidovudin vói các thuốc khác độc với tuỷ phải rấ t cẩn 
thận. Nguy cơ thiếu máu hay các rối loạn huyết học khác.

- X ử lý: Khi cần phôi hợp thuốc này, phải theo dõi cẩn thận huyết đồ và giảm 
liều nếu cần.
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A m phetam in hoặc dan chất

Phân tích: Đô'i kháng tác dụng. Có thể tăng tính hung hãn ỏ ngưòi nghiện 
amphetamin.

- Xử lý-. Phải tính đến tương tác dược lực này để xác định mục đích điều trị chính. 
Khuyên ngưòi bệnh gặp lại thầy thuốc nếu điểu trị có vẻ không ổn định.

B a rb itu r ic ; k h án g  h is ta m in  k h á n g  Hj a n  th ầ n ; p a ro x e tin ; v ilo x az in

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tốc 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điêu chỉnh liều của 2 thuôc. cần  chú ý đến giảm 
tỉnh táo ở ngưòi lái xe và ngưòi vận hành máy. Khuyên không uống rượu và 
không tự ý dùng thuôc hoặc chế phẩm có rượu.

Citalopram

Phân tích: tăng tác dụng an thần buồn ngủ của thuốc ức chế tái thu nhận 
serotonin.
Xử lý: Coi chừng việc uống rượu đồng thòi, nhất là ở người lái xe và người 
điều khiển máy móc.

F luoro  - 5 - u rac il

Phân tích: Nguy cơ tăng độc vối máu do hiệp đồng tốc dụng ức chế tuỷ 
xương, có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt. Hơn nữa, còn có tăng độc tính của 
í lu o ro u ra c il  với d ạ  dày - ru ộ t .

- Xử lý: Nếu cần phôi hợp, phải dùng liều thấp cho mỗi thuốc và theo dõi cẩn 
thận huyết đồ. Phôi hợp các chất kìm tế  bào phải do các nhà chuyên khoa 
thực hiện và phác đồ điều trị thường được xác lập cẩn thận.

Glucocorticoid

Phăn tích: Nguy cơ ức chế tác dụng sinh học của interíeron đã được mô tả với 
prednison nhưng cũng có giá trị cho các corticoid khác. Cơ chế chưa biết rõ.

- Xử lý: Sự giảm hoạt tính này phải được tính đến trước khi phối hợp các 
thuốc. Cân nhắc nguy cơ / lợi ích và chi phí / hiệu quả.

Methadon

- Phân tích: Tăng tác dụng ủc chế hệ thần kinh trung ương, kèm theo tác 
dụng an thần buồn ngủ mạnh, có hại đặc biệt cho người lái xe và ngưòi điều 
khiến máy móc.

Tương tác cần theo dõi: mức độ 1
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x ử  lý: Ngưòi kê đơn phải tính đến tăng tác dụng an thần buồn ngủ nàịr để 
đưa ra những lời khuyên thích hợp. Tránh lái xe hoặc vận hành máy. Tlông 
báo cho người xung quanh biết mối nguy hiểm.

T heophylin

Phân tích: Tăng tác dụng dược lý của theophylin. Tương tác xảy ra nhinh. 
Cơ chế: Chưa rõ.
Xử lý: Nếu nghi có tương tác, định lượng nồng độ huyết tương theophylii và 
điều chỉnh liều cho phù hợp.

Thuốc chống trầm  cảm  ba vòng hoặc th u ốc tương tự

Phân tích: Tăng tốc dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, ức chê hô há') và 
hạ huyết áp. Hơn nữa nếu đã phụ thuộc thuốc thì phôi hợp hai thuốc này có 
thể làm tăng nguy cơ phụ thuộc thuốc.
X ử lý: Phải tính đến nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc nêu cần 
phối hợp. Cần chú ý đến giảm tỉnh táo ỏ người lái xe và người sử dạng 
máy móc. Khuyên không uống rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chê 
phẩm có rượu.

INTERLEUKIN 2 TÁI Tổ HỢP
lnterleukin 2 tái tổ hợp, còn có tên là aldesleukin, có cấu trúc 

gán với cấu trúc của interleukin 2 người, có tính chất điều hòa miễn dich 
và hiện nay được dùng chù yếu trong điều trị ung thư biểu n\ô dạng tuyến thận di Ctrl

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

ALDESLEUKIN lọ bột đông khô lm g 
Proleukin lọ bột đông khô lmg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chỉ định: mức dộ 4
Thời thờ i kỳ  cho con bú: Không đủ dữ liệu.

Đ ộng k inh : Do nhiều tác dụng không mong muôn, cần theo dõi chặt cht tấ t 
cả các chức năng.

Thời kỳ m ang thai: Thiếu dữ liệu: phụ nữ đang ỏ độ tuổi sinh đẻ cần tược 
chống thụ thai có hiệu quả.
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Suy tim: Vì các tác dụng không mong muôn của thuốc (biến động huyết áp, 
loạn nhịp tim, đau thắt...), nên chông chỉ định trong các trường hợp suy tim 
không bù. Còn với những trường hợp khác cần theo dõi chặt.
Suy hô hấp; hen: Vì có những tác dụng không mong muôn của thuốc (khó 
thở, ho, phù phổi, suy hô hâ'p cấp...), nên sử dụng thuốc này trong trường 
hợp suy hô hẵp không bù là một chông chỉ định. Trong các trường hợp khác 
cần theo dõi chặt chẽ.
Trường hợp khác: Nhiễm khuẩn tiến triển, di căn ở não, các bệnh tự miễn.

Thận trọng: mức độ 2
T rầm  cảm / suy gan/ suy th ậ n / người cao tuổi: Do có nhiều tác dụng 
không mong muôn, nên cần theo dõi chặt tấ t cả các chức năng ở ngưòi bệnh.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
A m ineptin; dantrolen; griseofu lvin; ison iazid  h oặc th u ốc tương tự; 
m ethyldopa; natri va lp roat hoặc dẩn chất; n iridazol; n itroim idazol; 
noram idopyrin  hoăc dan chất; paracetam ol; progabid; rifam picin; 
th u ốc chống nấm  dan ch ất Im idazol

Phân tích: Mục đích chính là điều trị ung thư biểu mô dạng tuyến thận. 
Interleukin tỏ ra còn độc với gan. Vậy đây là sự phôi hợp hai thuốc có tiềm 
năng độc với gan.
Xử lý: Cách điều trị này chỉ có thể thực hiện tại cơ sở chuyên khoa. Dùng 
Interleukin đòi hỏi phải theo dõi liên tục. Trong trường hợp này nên cân 
nhắc dựa trên toàn trạng của ngưòi bệnh. Khi phối hợp hai thuốc độc với 
gan, hoặc phải theo dõi sát chức năng gan (ASAT, AIiAT, phosphatstase 
kiềm, bilirubin) hoặc hoãn lại một trong hai điểu trị, nếu có thể được.

A m inosid  tiêm  hay d ùn g tại cho; am ph oteric in  B; ciclosporin; dân chât 
salicylat; foscarnet; k hán g sin h  polpeptid; lincosam id; pentam idin; 
thu ốc chống viêm  không steroid; vancom ycin; vàng

Phăn tích'. Interleukin chỉ có thể được dùng tại cơ sỏ chuyên khoa. Nguy cơ 
cộng hợp các tác dụng độc vâi thận của hai thuốc.

- X ử lý: Việc điều trị bằng Interleukin chỉ có thể được thực hiện tại cơ sở 
chuyên khoa do tình trạng bệnh lý nặng. Việc cân nhắc các tương tác phải 
dựa trên toàn trạng của người bênh, cần  theo rõi cẩn thận ion đồ và độ 
thanh lọc creatinin, nếu không thể hoãn lại một trong hai điều trị.

Azathioprin; m ercaptopurin

Phăn tích', mục đích chính là điều trị ung thư biểu mô dạng tuyến thận. 
Interleukin tỏ ra còn độc với gan. Vậy đây là sự phổi hợp hai thuổc có tiềm 
năng độc với gan và ức chế tuỷ xương.
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x ử  lý: Cách điều trị này chỉ có thể được thực hiện tại cơ sở chuyên khoa. 
Dùng interleukin đòi hỏi phải dõi liên tục. Trong trường hợp này nên 'ân 
nhắc dựa trên toàn trạng của ngưòi bệnh. Khi phôi hợp hai thuốc độc với 
gan và ức chế tuỷ xương này, hoặc phải theo dõi sát huyết đồ và chức níng 
gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin) hoặc hoãn lại một trong hai 
điều trị, nếu có thể được.

Carm ustin hoặc dan chẫt

Phân tích. Mục đích chính là điều trị ung thư biểu mô dạng tuyến thận. 
Interleukin tỏ ra còn độc với gan. Vậy đây là phôi hợp hai thuốc có tềm  
năng độc với gan, vói thận và ức chế tuỷ xương.
x ủ  lý: Cách điều trị này chì có thể thực hiện tại cơ sở chuyên khoa. Dang 
Interleukin đòi hỏi phải theo dõi liên tục. Trong trường hợp này, nên :ân 
nhắc dựa trên toàn trạng ngưòi bệnh. Trong khi phối hợp hai thuốc độc với 
gan, với thận và ức chế tuỷ xương này, hoặc phải theo rõi sát huyết đồ, ciức 
năng thận và gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiểm, bilirubin) hoặc hoãn lại 
một trong hai điều trị, nếu có thể được.

Clozapin; co lch icin  hoặc dẫn chất; cyclophospham id  hoặc thu ốc tương 
tư; dactinom ycin; fluoro -5 -uracil; in dom etacin  hoăc dan chất; 
in terferon  alpha tái tổ  hợp; levam izole; m elphalan; pentostatin; 
procarbazin; th iotepa; th u ốc chống ung thư  các loại; trim ethoprim; 
vin cristin  hoặc th u ốc tương tự

Phăn tích: Phôi hợp hai thuốc ức chế tuỷ xương.
Xử lý: Interleukin là thuôc chỉ được sử dụng tại cơ sở chuyên khoa do tình 
trạng bệnh lý nặng. Do đó các tương tác phải được cân nhắc vì tấ t cả các 
chứr nống của cơ thể đều phải theo dõi liên tục. Thpo Hõi huyết đồ dù sao 
cũng là bắt buộc.

C ephalosporin  h oặc th u ốc tương tự

Phân tích: Interleukin có thể sử dụng tại cơ sở chuyên khoa. Khi dùng với 
cephalotin và cephaloridin, ta có sự phôi hợp hai thuốc độc vối thận.

- Xử lý: Điều trị bằng Interleukin chỉ có thể thực hiện tại cơ sở chuyên knoa 
do tính nghiêm trọng của các chỉ định. Việc cân nhắc các tương tác phải dựa 
trên toàn trạng của người bệnh, cần  theo rõi cẩn thận ion đồ và độ thanh lọc 
creatinin, nếu không thể hoãn lại một trong hai điều trị.

C isplatin hoặc dẫn chất

Phản tích: Interleukin chỉ có thể dùng tại cơ sở chuyên khoa. Nguy cơ cộng 
thêm tác dụng độc đôi với thận và ức chế tuỷ xương của hai thuốc.

- Xử lý: Điều trị bằng Interleukin chỉ có thể thực hiện tại cơ sở chuyên khoa 
do tính nghiêm trọng của các chỉ dịnh. Việc cân nhắc các tương tác phải dựa
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trên toàn trạng của người bệnh, cần  theo rõi cẩn thận ion đồ và độ thanh lọc 
creatinin và huyết đồ nếu không thê hoãn lại một trong hai điều trị.

D oxorubicin  hoặc dan chất

Phân tích: Mục đích chính là điều trị ung thư biểu mô dạng tuyến thận. 
Đây là sự phối hợp hai thuốc có tiềm năng độc với gan, với tim và ức chê tuỷ 
xương.
Xử lý: Điều trị này chỉ có thể thực hiện tại cơ sở chuyên khoa. Dùng 
Interleukin đòi hỏi phải theo dõi liên tục. Trong trường hợp này, nên cân 
nhắc dựa trên toàn trạng của ngưòi bệnh. Trong khi phối hợp hai thuốc độc 
vối gan, với tim và ức chế tuỷ xương này, hoặc phải theo dõi sát huyết đồ và 
chức năng gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin) hoặc hoãn lại 
một trong hai điều trị, nếu có thể được.

G lucocorticoid

Phăn tích'. Các glucocorticoid đã được mô tả  là có tác dụng giảm hoạt tính 
chông u của aldesleukin
Xử lý: Mặc dầu có tính chất giảm hoạt t í n h  chông u, dexamethason thưòng 
được dùng để làm giảm nhiều tác dụng không mong muốn của interleukin, 
đặc biệt là sốt, suy thận, tăng bilirubin huyết, khó thở, lú lẫn... Ngưòi kê 
đơn phải luôn luôn cân nhắc tương quan nguy cơ/lợi ích.

M ethotrexat

Phăn tích: Mục đích chủ yếu là điều trị ung thư biểu mô dạng tuyến ở thận. 
Interleukin cũng độc với thận và gan. Như vậy sự phôi hợp hai thuốc có tiềm 
năng độc với gan và thận và ức chế tuỷ xương
Xử lý: Liệu pháp này chỉ được thực hiện tại cơ số chuyên khoa. Dùng 
interleukin đòi hỏi phải theo dõi liên tục. Như vậy trong trưòng hợp này 
phải dựa vào thê trạng của người bệnh để quyết định. Khi phối hợp hai 
thuốc độc với gan, thận và ức chế tuỷ xương, phải theo dõi chặt chẽ huyết đồ 
và các chức năng gan, thận (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin, 
creatinin máu), hoặc phải hoãn dùng một trong hai thuốc.

Penicilam in  hoặc th u ốc tương tự

Phăn tích: Interleukin chỉ được dùng tại cơ sỏ chuyên khoa. Nguy cơ cộng 
hợp các tác dụng độc vối thận và ức chế tuỷ xương của hai thuốc.
Xử lý: Điêu trị interleukin chỉ được thực hiện ở cơ sỏ chuyên khoa, do tính 
chất nghiêm trọng chỉ định. Khi đó, các tương tác thuốc sẽ được xem xét 
theo thể trạng chung của ngưòi bệnh. Nếu không thể hoãn dùng được một 
trong hai thuốc, phải theo dõi cẩn thận huyết đồ, độ thanh lọc creatinin và 
ion đồ.
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Phân tích. Các thuốc cản quang có iod, nếu dùng ngay sau interleukin, làm 
tái xuất hiện các triệu chứng điển hình do interleukin (mẫn cảm với thuốc, 
dau khớp, chóng mặt, hạ huyết áp, buồn nôn...).
Xử lý: Có thể các triệu chứng này ít xuất hiện hơn, thậm chí không xuất 
hiện, nếu đảm bảo một khoảng thời gian 6 tuần lễ giữa lần dùng interleukin 
và lần dùng thuôc cản quang có iod. Interleukin là một sản phẩm mối, khó 
sử dụng và chỉ được dùng ở cơ sở chuyên khoa có theo dõi liên tục vì các tác 
dụng không mong muốn, cần  cân nhắc các tương tác theo mức độ nặng nhẹ 
của bệnh, và ngưòi kê đơn luôn phải tính đến tương quan nguy cơ/lợi ích.

T huốc ch ẹn  beta

Phản tích'. Tất cả các thuốc chống tăng huyết áp và nhâ't là các thuốc chẹn 
beta có thể làm tăng tác dụng chông tăng huyết áp của interleukin
Xử lý-. Interleukin là một thuốc quan trọng cần có bác sĩ chuyên khoa sử 
dụng và điều chỉnh. Các tương tác phải được cân nhắc vì các tác dụng không 
mong muốn và tình trạng bệnh lý nặng, cần  theo rõi liên tục tâ't cả các chức 
năng của người bệnh.

Thuốc ức ch ế  p rotease (am prenavir, in d inavir, n elíĩnavir , ritonavir, 
saquinavir)

Phăn tích: Nồng độ trong huyết tương của thuốc ức chê protease có thể tăng, 
làm tăng nguy cơ nhiễm độc. Tương tác xảy ra chậm. Cơ chế: Interleukin 2 
(IL2; aldesleulin) có thể kích thích hình thành interleulin-6, là chất có thể 
ức chế chuyển hoá (CYP3A4) thuốc ức chê protease.
X ử  lý: Có th ể  p h ả i  đ iể u  c h ỉn h  l iề u  th u ô c  ức c h ê  p ro to a so  k h i  b ắ t  đ ầ u  ho ặc  
ngừng điều trị interleukin.

ISONIAZID HOẶC THUỐC TƯƠNG Tự
Thuốc chống lao có tác dụng ức chếenzym. Pyraỉinamid, mặc dầu có cấu trúc hoá học 

gần giống isoniuiid, nhưng được xép vào nhóm riêng

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

ISONIAZID viên nén 150 mg; 50 mg; dung dịch tiêm 500 mg/5mL 
Rimiíbn viên nén 150 mg; 50 mg 
Rimiíbn dung dịch tiêm 500 mg/5mL 
Dexambutol INH viên nén

T h u ốc  cả n  q u a n g  có  iod
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CHÚ Ý KHI CHÌ ĐỊNH THUỐC

Chống chi định: mức độ 4
Các trường  hợp: Trường hợp quá mẫn đã biết với thuốc.

C ân  nhắc nguy cơ/lợi ích: mức độ 3
Thời kỳ m ang tha i: Không được dùng INH trong ba tháng đầu thai kỳ, trừ 
bệnh lao tiến triển, vì thuốc này gây các dị tậ t thần kinh ở loài gậm nhấm, 
nhưng nguy cơ này hình như không xảy ra với phôi người. Nếu cần kê đơn, 
phải chú ý đến phôi hợp với vitamin B6.
Suy gan: Nguy cơ viêm gan tiêu tê bào do tạo thành một chất chuyển hoố 
độc vói gan sau khi acetyl hoá, rồi thuỷ phân và oxy hoá. Tuỳ theo người 
bệnh là người có phản ứng acetyl hoá nhanh hay chậm, mà nửa đòi của 
thuốc thay đối rấ t nhiều. Nguy cơ này tăng lên khi dùng kèm rifampicin, 
một chất cảm ứng enzym.

Cần theo dõi: mức độ 1
Đ ộng kinh: INH có thể gây cốc cơn co giật ở người động kinh. Ngoài ra, khi 
dùng phôi hợp thuốc INH và phenytoin, có nguy cơ ngộ độc phenytoin 
(INH có thể ức chê quá trình làm bất hoạt phenytoin bằng phản ứng 
hydroxyl hoá).
Suy thận : Suy thận ít làm tăng độc tính của INH ở người có phản ứng 
acetyl hoá nhanh. Ngược lại, ở người có phản ứng acetyl hoá chậm, nồng độ 
thuốc trong huyết thanh tăng, và do đó xuất hiện những tác dụng độc (viêm 
gan, viêm da dây thần kinh), đòi hỏi phải hiệu chỉnh liều lượng. Pyridoxin 
làm giảm độc tính thần kinh của thuốc này.
Thông phong (gút): Do ức chế đào thải acid uric.
T rạn g  th á i khác: Bệnh dây thần kinh ngoại biên. Khi cần, dùng thêm 
pyridoxin.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Cãn nhắc nguy cơ/ lợi ích: mửc độ 3

Carbam azepin

Phăn tích: Tăng tác dụng không mong muôn của hai thuốc ở người có phản 
ứng acetyl hoá chậm, ức chế chuyển hoá carbamazepin do isoniazid có thể 
dẫn đến các dấu hiệu quá liều.

- Xử lý: Nên tránh phối hợp thuốc này do tác dụng không mong muốn có thể 
xuất hiện.
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D isulíĩram

Phân tích'. Nguy cơ tích luỹ các tác dụng không mong muốn (viêm đa dây 
thần kinh, viêm dây thần kinh thị giác).

- Xử lý: Do tính nghiêm trọng của các tác dụng không mong muốn, chọn một 
liệu pháp khác.

Tacrin

Phẫn tích: Nguy cơ tăng độc tính với gan.
- X ử lý: Khi cần, tăng cường theo dõi chức năng gan. Tránh dùng các phôi hợp 

thuốc gây nguy cơ ở người cao tuổi.

Zalcitabin

Phăn tích: Có thê xuất hiện bệnh dây thần kinh ngoại biên.
- x ử  lý: Theo dõi lâm sàng về xuất hiện các dị cảm.

Tuong tóc cần thận trọng: mức độ 2 
Rượu

Phân tích: Người nghiện rượu chuyển hoá isoniazid nhanh hơn, nên làm 
giảm tác dụng của thuốc. Ngoài nguy cơ độc tính với gan, còn có tác dụng 
antabuse.
X ử lý: Khi phối hợp hai thuốc độc với gan, phải theo dõi chặt chẽ chức năng 
gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin), hoặc phải hoãn dùng 
một trong hai thuốc nếu có thể. Kiểm tra  chắc chắn người bệnh không 
thưòng xuyên uống rượu, và không có tiền sử viêm gan virus. Các triệu 
chứng lâm sàng chính không điển hình gổm: buôn nôn, sô't, vàng da... Nếu 
thấy đồng thời phát ban ngoài da, ngứa, hạch to thì hưống đến nguyên nhân 
do thuốc. Cần phân biệt theo các test thử sinh học, nguy cơ xuất hiện viêm 
gan tiêu tế  bào không hồi phục vôi viêm gan ứ mật hồi phục được sau khi 
ngừng điều trị.

Am ineptin; carm ustin  h oặc dẫn chât; dantrolen; estrogen  h oặc thuốc  
ngừa thai estroprogestogen ; Auvoxam in; griseofulvin; m acrolid; 
progabid; rifam picin; natri valproat hoặc dẫn chất

Phăn tích: Phôi hợp các thuốc có tiềm năng độc với gan (có sự cộng hợp các 
tác dụng không mong muốn).
X ử lý-. Khi phôi hợp hai thuốc độc với gan, phải theo dõi chặt chẽ chức năng 
gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin), hoặc nếu có thể, phải hoãn 
dùng một trong hai thuốc. Kiểm tra  chắc chắn người bệnh không uống rượu 
thường xuyên và không có tiền sử viêm gan virus. Cốc triệu chứng lâm sàng 
chính không đặc hiệu: buồn nôn, sốt, vàng da... Nếu thấy đồng thời phát
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ban ngoài da, ngứa, hạch to thì hướng vê' nguồn gôc do thuốc, cần  phân biệt 
rõ,theo các test thử sinh học, nguy cơ xuất hiện viêm gan tiêu tê bào không 
hồi phục với viêm gan ứ mật hồi phục được sau khi ngừng điều trị.

C hlorzoxazon

- Phân tích: Trong kết hợp này, isoniazid làm tăng nồng độ chlorzoxazon 
trong huyết tương, làm tăng tác dụng dược lý và độc tính của nó. Cơ chế có 
thể là isoniazid ức chế chuyển hoố của chlorzoxazon ỏ gan thông qua 
CYP2E,.

- Xử lý: Nhắc nhỏ bệnh nhân đang dùng isoniazid là tác dụng ức chế hệ thần 
kinh trung ương của chlorzoxazon có thể tăng. Nếu nghi ngò có tương tác 
thuốc, cần phải giảm liều chlorzoxazon.

C ycloserin

Phân tích'. Nguy cơ tăng các tác dụng phụ của cycloserin trên hệ thần kinh 
trung ương khi dùng hai thuốc đồng thòi (ngủ gà, khô miệng, chóng mặt).

- Xử lý. Chỉ có những hiệu thuốc ờ bệnh viện mới cung cấp cycloserin. Tương 
tác thuôc này làm xuất hiện các tác dụng không mong muốn khó chịu. Phải 
theo dõi người bệnh trên lâm sàng và khi cần hiệu chỉnh liều isoniazid, 
thậm chí có thể xem xét lại sự cần thiết phải phôi hợp hai thuốc này.

D idanosin

Phân tích: Viên nén didanosin có chứa một chất kháng acid nên có nguy cơ 
làm giảm hấp thụ isoniazid theo sự tăng của pH dịch vị.

- Xử lý-. Khuyên người bệnh uống hai thuốc này cách nhau ít nhất hai giờ. 

G lucocorticoid

Phăn tích: Đây không nói tới toàn bộ họ thuốc, mà chỉ riêng với prednisolon. 
Có nguy cơ tăng chuyển hoá isoniazid ở gan, kèm theo giảm tác dụng. Cũng 
có giảm tác dụng của corticoid.

- Xử lý: Có nguy cơ thất bại điều trị vói isoniazid, nếu phải sử dụng 
prednisolon dài ngày. Trong trường hợp này, phải tính tới các hậu quả điểu 
trị do tương tác này gây ra để quyết định có phôi hợp thuốc hay không. Với 
cốc corticoid khác, vẫn phải cảnh giác.

Interleukin  2 tái tổ  hợp

Phân tích: Mục đích chính là điều trị ung thư biểu mô dạng tuyến ở thận. 
Interleukin cũng độc với gan. Đây là phối hợp hai thuốc độc vói gan.

- Xử lý: Liệu pháp này chi được tiến hành ở cơ sở chuyên khoa. Dùng 
interleukin đòi hỏi phải theo dõi liên tục. Trong trưòng hợp này, phải xét 
theo tình trạng chung của ngưòi bệnh, Khi phôi hợp hai thuốc độc với gan,
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phải theo dõi kỹ chức năng gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin), 
hoặc phải hoãn dùng một trong hai thuôc, nếu có thế.

Phản tích: Phối hợp hai thuốc độc vỏi gan. Niridazol cũng còn độc với thần 
kinh. Nguy cơ xuất hiện co giật, rối loạn tâm thần, và độc tính với gan khi 
phối hợp thuốc.
Xử lý: Khi phối hợp hai thuốc độc vối gan, phải theo dõi chặt chẽ chức náng 
gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin), hoặc phải hoãn dùng một 
trong hai thuổc. Kiếm tra chắc chắn bệnh nhân không thường xuyên uống 
rượu và không có tiền sử viêm gan virus. Các triệu chứng lâm sàng chính 
không điển hình: buồn nôn, sô't, vàng da... Nếu thấy đồng thời phát ban 
ngoài da, ngứa, hạch to thì hướng về nguyên nhân do thuốc, cần  phân biệt 
rõ theo các test thử sinh học, nguy cơ xuất hiện viêm gan tiêu tế  bào không 
hồi phục được vối viêm gan ứ mật hồi phục được sau khi ngừng điều trị.

P aracetam ol

Phân tích: Dùng paracetamol dài ngày với liều trên 6 gam/ngày (theo thể 
trọng) độc vỏi gan (viêm gan tiêu tê bào). Khi phối hợp vói một thuốc độc với 
gan khác, nguy cơ độc với gan sẽ tăng.
Xử lý: Khi phôi hợp hai thuốc độc với gan, phải theo dõi chặt chẽ chức năng 
gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin), hoặc phải hoãn dùng một 
trong hai thuốc, nếu có thể. Kiểm tra  chắc chắn bệnh nhân không thường 
xuyên uống rượu và không có tiền sử viêm gan virus. Các triệu chứng lâm 
sàng chính không điển hình: buồn nôn, sốt, vàng da... Nếu thây dồng thời 
phát ban ngoài da, ngứa, hạch to thì hướng tới nguyên nhân do thuốc, cần 
phân biệt theo các test thử sinh học, nguy cơ xuâ't hiện viêm gan tiêu tế  
b à o  k h ô n g  h ồ i p h ụ c  đư ợ c với v iê m  g a n  ứ  m ậ t  h ồ i p h ụ c  được s a u  k h i  n g ừ n g  
điều trị.

P h e n y to in

Phân tích. Nguy cơ quá liều phenytoin do cạnh tranh ở cùng một con dường 
chuyển hoá, có thể dẫn đến ức chê chuyển hoá phenytoin. Có nguy cơ nhiễm 
độc phenytoin.
Xử lý: Căn cứ tình hình lâm sàng cụ thể, cần hiệu chỉnh liều lượng trong và 
sau khi điều trị bàng isoniazid, đặc biệt với những người có phản ứng acetyl 
hoá chậm.

P rim id o n  h o ặ c  d ẫ n  c h ấ t

Phân tích: Do cảm ứng enzym, hình thành chất chuyển hoá độc với gan.
Xử lý: Khi phôi hợp hai thuốc độc vối gan, phải theo dõi chặt chẽ chức náng 
gan (ASAT, ALAT. phosphatase kiềm, bilirubin), hoặc phải hoãn dùng một

N ir id a zo l
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trong hai thuốc, nếu có thể. Kiểm tra  chắc chắn bệnh nhân không thường 
xuyên uông rượu và không có tiền sử viêm gan virus. Các triệu chứng lâm 
sàng chính không điển hình: buồn nôn, sốt, vàng da... Nếu thấy đồng thời 
phát ban ngoài da, ngứa, hạch to thì hướng tới nguyên nhân do thuốc, cần  
phân biệt theo các test thử sinh học, nguy cở xuất hiện viêm gan tiêu tế  
bào không hồi phục được với viêm gan ứ mật hồi phục được sau khi ngừng 
điểu trị.

P y ra z in a m id

Phân tích: Phối hợp kinh điển, nhưng lại là phối hợp giữa hai thuốc chông 
lao độc với gan.

- Xử lý: Ngoài điểu cần thiết phải theo dõi tác dụng của phối hợp thuốc trên vi 
khuẩn, còn phải theo dõi chặt chẽ chức năng gan (ASAT, ALAT, 
phosphatase kiềm, bilirubin), hoặc là phải hoãn dùng một trong hai thuốc 
nếu có thế. Kiếm tra chắc chắn bệnh nhân không thường xuyên uông rượu 
và không có tiền sử viêm gan virus. Cốc triệu chứng lâm sàng chính không 
điển hình: buồn nôn, sốt, vàng da... Nếu thấy đồng thòi phát ban ngoài da, 
ngứa, hạch to thì hướng tới nguyên nhân do thuốc.

T h u ô c  ch ố n g  n ấm  d a n  x u â t im idazo l

Phân tích: Chỉ có hai yếu tô" phải xét tới khi dùng isoniazid phối hợp với 
ketoconazol (Nizoral): một mặt là sự phối hợp hai thuốic đều có tiềm năng 
độc với gan (có thê gây tiêu tế  bào), mặt khốc thấy giảm đáng kể nồng độ 
ketoconazol trong huyết thanh.
Xử lý: Khi phôi hợp hai thuốc độc với gan, phải theo dõi chặt chẽ chức năng 
gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin), hoặc phải hoãn dùng một 
trong hai thuõc, nếu có thể. Kiểm tra  chác chán ngưởi bệnh không thưòng 
xuyên uông rượu và không có tiền sử viêm gan virus. Các triệu chứng lâm 
sàng chính không điển hình: buồn nôn, sốt, vàng da... Nếu thấy đồng thời 
phát ban ngoài da, ngứa và hạch to thì hướng tới nguyên nhân do thuô"c. 
Cần phân biệt rõ qua các test thử sinh học, nguy cơ xuất hiện viêm gan 
tiêu tê bào không phục hồi với viêm gan ứ m ật hồi phục được sau khi 
ngừng điều trị. Tuỳ theo mục đích của liệu pháp, chọn một thuốc chống 
nấm khác, nếu có thể.

T huốc k h á n g  ac id  uố n g  h o ặc  th a n  h o ạ t

Phân tích: Các thuốc khống acid uống gây giảm hấp thu ở đường tiêu hoá, 
nên làm giảm tác dụng của thuốc dùng phốỉ hợp với chúng.

- Xử lý: Phải uống hai thuốc cách nhau ít nhất 1 đến 2 giò. Các thuốc kháng 
acid thường được uống 1 giờ 30 phút sau bữa ăn, vì ăn chính là nguyên nhân 
tăng tiết dịch vị.
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Tương tác cần  theo dõi: mức độ 1
Thuốc gây  m ê h alogen  bay hơi

Phân tích'. Có thê tăng tạo thành các hợp chất íluor vô cơ độc với thận, nhất 
là khi dùng isoniazid cùng với eníluran.

- X ử lý: Khuyên người bệnh phải phẫu thuật thông báo cho bác sĩ gây mê tất 
cả các thuốc đang dùng.

KALI (MUÔI)
Dùng dưới ilạng muối, đó là một chất điện giải thường dùng 

trong điều trị hạ kali máu

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

KALI CLORID dung dịch tiêm 14,9%; viên nén bao 600 mg; dung dịch thẩm tích 
máu 10% Aguettant

Potassium chloride dung dịch tiêm 14,9%
Kaleorid viên nén bao 600 mg
Potassium chloride dung dịch thẩm tích máu 10% Aguettant 
Ringer lactate (kali clorid 0,04 g)

KALIIODID viên nén bao 100 mg; 200 mg

J o l ỉd  v iô n  n ó n  b a o  100 m g; 2 0 0  m g  k a l ỉ  ỉo d ỉd

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chổng chỉ định: mức độ 4

Tăng kali máu.

Cân nhắc nguy cơ/ lọi ích: mức độ 3
T iểu đường: Do nguy cơ tăng kali máu trong bệnh tiểu đường.

Suy th ậ n : Suy thận kèm theo giữ kali và tăng kali máu. Đưa kali từ ngoài 
vào cơ thể làm tăng giữ kali, kéo theo các rốĩ loạn cơ tim (nhịp tim nhanh, 
loạn nhịp, thậm chí trụy mạch và ngừng tim) và rối loạn thần kinh-cd ngoại 
vi nặng, thậm chí tử vong nếu kali máu vượt quá 6,5 - 7mmol/lít.

Suy tuyến  thượng thận.
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Hội chứng A ddison; loạn trư ơ n g  lực cơ bâm  sinh.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4
Thuốc lợi tiểu  giữ  kali

Phân tích: Phôi hợp muối kali với một thuốc lợi tiểu giữ kali có nguy cơ dẫn 
đến tăng kali máu.

- Xử lý: Tránh cùng kê đơn hai thuốc này, do nguy cơ tăng kali máu và các 
rối loạn dẫn truyền tim, đặc biệt ỏ người cao tuổi, ngưòi suy thận và người 
suy tim.

T h u ố c  ức ch ế  enzym  ch u y ể n  d ạ n g  a n g io te n s in

Phăn tích: Thêm kali vào một thuốc có thể gây tăng kali máu. Cơ chê giữ 
kali này là vì giảm aldosteron trong máu do ức chế angiotensin 2.
Xử lý: Tránh cùng kê đơn hai thuốc này vì có nguy cơ tăng kali máu và các 
rô'i loạn dẫn truyền tim, đặc biệt là ở người cao tuổi, người suy thận và người 
suy tim.

Cân nhắc nguy cơ/lợi ích: mức độ 3 
T acro lim u s

Phân tích: Nguy cơ tăng kali máu có thể chết ngưòi do cộng hợp tác dụng 
Lang kali mâu của hai thuôc này (nhất là trong trường hợp suy thận; chú ý ờ 
người cao tuổi). Tương tác dược lực.
Xử lý: Nếu không tránh được phối hợp này, phải theo dõi kali máu đều đặn. 

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2 
G lycosid trỢ tim

Phân tích: Không nên bổ sung kali cho người bệnh dùng digitalis (trừ trường 
hợp hạ kali máu) do nguy cơ xuất hiện và/ hay làm nặng thêm bloc tim ở 
những ngưòi bệnh có nguy cơ.

- Xử lý'. 0  những người bệnh có nguy cơ (có mặt blốc tim), nên bô' tr í 
phương tiện theo dõi điện tâm  đồ và theo dõi rấ t cẩn thận kali máu. Chú 
ý không để người bệnh dùng digitalis tự bổ sung muôi kali mà không theo 
dõi kali máu.

c ầ n  theo dõi: mức độ 1
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KHÁNG SINH POLYPEPTID
Thuốc kháng sinh có chất đáu bàng là colistin. Có rất nhiều biệt dược (lùng tại chỗ. 

Các nguy cơ tương tác xảy ru chủ yếu với các thuốc tiêm

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

BACITRACIN

Izac và Lobacin viên ngậm 100 IU phối hợp với neomycin và amylocain 
-• Oropivalone viên nén (Bacitracin zinc 200 IU)

Lysopaine (Bacitracin 200 IU; Lysozym 5 mg; Papain 2mg)

PƠLYMYXIN

Atecortin thuốc nhỏ mắt, tai 10.000 IU/lml

Maxitrol mỡ tra mắt (bao gồm polymyxin B; neomycin; dexamethason) 
Maxitrol hỗn dịch nhỏ mắt 
Polydexa thuốc nhỏ tai, mũi 
Polygynax viên đặt âm đạo

TYROTHRICIN viên ngậm 1 mg

Mekotricin viên ngậm i  mg
Veybirol-Tyrothricine dung dịch xúc miệng 2 g/100 ml 

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Cãn nhắc nguy co  / lọi ích: mức độ 3
Nhược cơ: Nguy cơ phong bế dẫn truyền thần kinh - cơ, do tác dụng ở trưâc 
synap và sau synap (phong bế các thụ thể acetylcholin, và đôi khi gây khử 
cực, có thể dẫn tới yếu cơ toàn thân và liệt hô hấp).

Thận trọng: mức độ 2

Suy th ậ n : Tăng độc tính vâi thận của các kháng sinh này, với nguy cơ viêm 
thận ống - kẽ, xuất hiện âm ỉ, thường trưóc đó có rô’i loạn thần kinh (dị cảm 
ở đầu chi, suy nhược cơ).
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TƯƠNG TÁC THUỐC

Côn nhắc nguy cơ / lợi ích: mức độ 3
A m inosid  tiêm  h ay  d ù n g  tạ i chỗ

Phăn tích: Tăng nguy cơ độc với tai và thận, do phôi hợp hai thuốc có tiềm 
năng độc với thận. Có hiệp đồng các tác dụng không mong muốn. Tuy nhiên, 
phối hợp này có thể có ích trong một sô’ trường hợp.

X ử lý: Phôi hợp này thường gặp ở bệnh viện. Mặc dầu cách dùng aminosid 
liều duy nhất hàng ngày hạn chế độc tính với tai và thận, nhưng khi cần 
phôi hợp thuốc, vẫn nên hiệu chỉnh liều dùng theo độ thanh lọc creatinin 
(công thức Cockroít và Gault). Đặc biệt phải cẩn thận khi dùng cho người 
bệnh cao tuổi.

C e p h a lo sp o rin  h o ặc  th u ố c  tư ơ n g  tự

Phăn tích'. Phối hợp các thuốc độc với thận khi dùng cefalotin và ceíaloridin.

X ử lý: Nếu cần phối hợp thuốc, phải theo dõi cẩn thận chức năng thận, đặc 
biệt với ngưòi suy thận và người bệnh cao tuổi. Hiệu chỉnh liều lượng theo 
độ thanh lọc creatinin.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
F o sc a rn e t

Phân tích: Dùng đồng thời hai thuỗc có tiềm năng độc vối thận, vì vậy tăng 
nguy cơ suy thận.
X ừ lý: Dáy là hai thuốc dược dũng và theo dõi trong bệnh viện. Phải theo dõi 
chặt chẽ ion đồ và độ thanh lọc creatinin và từ đó điểu chỉnh liều lượng cho 
thích hợp.

In te r le u k in  2 tá i  tổ  hợp

Phân tích'. Interleukin chỉ được dùng tại cơ sở chuyên khoa. Có nguy cơ hiệp 
đồng tác dụng độc với thận của hai thuốc.

Xử lý\ Chỉ điều trị bằng interleukin tại cơ sở chuyên khoa, do tính chất 
nghiêm trọng của chỉ định. Khi đó các tương tác phải được cân nhắc đánh 
giá theo thể trạng chung của người bệnh. Nếu không ngừng dùng được một 
trong hai thuốc, phải theo dõi chặt chẽ ion đồ và độ thanh lọc creatinin.

T huôc gây mê bay  hơi ch ứ a  h a lo g en

Phân tích: Tăng nguy cơ phong bê thần kinh - cơ, có thể gây yếu cơ, suy hô 
hấp, thậm chí liệt, đặc biệt khi dùng enfluran và isoAuran.
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- x ử  lý. Bác sĩ gây mê phải tránh nguy cơ này và phải chuẩn bị thuốc kháng 
cholinesterase và muối calci tiêm để giải toả phong bê thần kinh - cơ. Nguy 
cơ sẽ giảm thiểu khi có hô hấp hỗ trợ. Phải chú ý khi người bệnh tỉnh lại

Thuốc loại curar

Phăn tích: Có thể tăng tác dụng phong bế thần kinh - cơ. Kháng sinh 
polypeptid tác động hiệp đồng với các thuốc giãn cơ không khử cực để phong 
bế thần kinh - cơ trước và sau sináp. Tương tác xảy ra nhanh.

- Xử lý: Trong gây mê, tương tác này được trung hoà nhò thở máy. Tuy nhiên, 
phải theo dõi kỹ tại phòng hậu phẫu, tuỳ theo đã dùng một thuốc hay phối 
hợp cả hai thuốc.

LAMIVUDIN
Chất tương tự nucleosid kháng virus dùng để điều trị bệnh AIDS 

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

LAMIVƯDIN viên nén 150 mg; dung dịch uống 10 mg/mL 
Epivir viên nén 150 mg 
Epivir dung dịch uông 10 mg/mL

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC:

Chống chi định: múc độ 4
Trường hợp: tịuá măn vởi thuốc

Cân nhắc nguy co/lọi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho bú/ thờ i kỳ  m ang thai: Do thiếu thông tin.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân nhắc nguy co  / lợi ích: mức độ 3 
T rim ethoprim

Phân tích: Trimethoprim có cùng kiểu đào thải qua thận như lamivudin 
(đào thải tích cực qua ống thận) kéo theo giảm 40% độ thanh lọc laraivudin 
ở thận.

- X ử lý: Phối hợp này không đòi hỏi phải hiệu chỉnh liều lượng lamivudin nếu 
chức năng thận bình thưòng. Khi suy thận, phải hiệu chỉnh liều lượng 
lamivudin theo độ thanh lọc creatinin.
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LANSOPRAZOL
Thuốc ức chế đặc hiệu bơm proton chống loét dạ dày tá tràng 

có tính chất cảm ứ/iỊỊ enzym cytochrom P4Ĩ0

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

LAN SOPRAZOL

Amarin nang 30 mg 
Interlansil nang 30mg 
Lan-30 nang 30 mg 
Lanprasol nang 30mg 
Lansec nang 30 mg 
Lansotop nang 30mg 
Lansotrent nang 30mg 
Lanzap nang 30mg 
Lanprazol nang 30mg 
Lasoprol nang 30 mg 
Medamarin nang 30mg 
Opelansol nang 30mg 
Prevacid nang 30 mg
Pylokit gồm có nang 30 mg + viên nén 250mg clarithromycin + viên nén 
500mg tinidazol 
Salprol nang 30mg 
Tatazol nang 30mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Côn nhắc nguy cơ/lợi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho bú: Vì thiếu những nghiên cứu về thuốc qua sữa mẹ.
Thời kỳ m ang  thai: Do thận trọng, khi chưa có thông tin.

Cần theo dõi: mức độ 1
T rẻ em: Hiệu quả và tính dung nạp của thuốc còn chưa được nghiên cứu.
Suy gan: Theo những dữ liệu dược động học, cẩn theo dõi chức năng gan 
trong liệu pháp dài ngày.
Suy thận: cần  thận trọng với những trường hợp suy thận nặng.
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TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân nhắc nguy co  / lợi ích: mức độ 3 
P en tagastrin

Phăn tích: Các chất ức chê bơm proton có thể đối kháng với tác dụng dược lý 
của pentagastrin.
X ử lý: Phải chờ đủ 96 giơ kể từ lúc uống pentagastin đến khi dùng các chất 
ức chê bơm proton.

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2
B enzod iazep in

Phân tích: Tương tác dược động học. cần  thận trọng vối thuốc bị chuyển hoá 
bởi cytochrom P15n, vì có nguy cơ giảm hoạt tính của thuốc đó do cảm ứng 
enzym, dẫn tới thâ't bại trong điều trị.
Xử lý: Lansoprazol là thuốc tương đốì mới, và những nhận xét lâm sàng hãy 
còn thiếu, ở  dây tương tác có thể xảy ra, và việc thông báo những nhận xét 
lâm sàng đến cốc Trung tâm cảnh giác thuốc cần được khuyên khích. Xem 
xét nguy cơ trong bốì cảnh điều trị cụ thể, thông báo cho ngưòi bệnh, hiệu 
chỉnh liều lượng theo kết quả thử sinh học khi bắt đầu và khi ngừng 
lansoprazol để tránh thất bại trong điểu trị.

K etoconazol

Phăn tích: Tác dụng của ketoconazol có thể bị giảm khi kết hợp với 
lansoprazol. Có thể sinh khả dụng của ketoconazol bị giảm đi do viên thuốc 
này khó tan hơn khi pH cúa dạ dày tâng lên do uông thuôc ức chê bờm proton.
X ử lý: Nếu cần dùng kết hợp thuốc này, thì khi uông ketoconazol, dùng kèm 
thêm nước uống có tính chua.

P henytoin

Phản tích. Tương tác dược động học. cần  thận trọng vói thuốc bị chuyển hoá 
bởi cytochrom P4W, vì có nguy cơ giảm hoạt tính của thuốc đó do cảm ứng 
enzym, dẫn tới thất bại trong điều trị.
X ử lý: Lansoprazol là một thuốc tương đôi mới, và những nhận xét lâm sàng 
hãy còn thiếu. Ớ đây tương tác có thể xảy ra, và việc thông báo những nhận 
xét lâm sàng đến các Trung tâm cảnh giác thuôíc cần được khuyên khích. 
Xem xét nguy cơ trong bối cảnh điểu trị cụ thể, thông báo cho người bệnh, 
hiệu chỉnh liều lượng theo kết quả định lượng phenytoin trong máu lúc bắt 
đầu và khi ngừng lansoprazol. cần  theo dõi lâm sàng. Khuyên người bệnh 
đến khám lại khi điều trị thất bại.
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Phân tích: Tương tác dược động học. cần  thận trọng với thuốc bị chuyển hoá 
bởi cytochrom P450> vì có nguy cơ giảm hoạt tính của thuốc đó do cảm ứng 
enzym, dẫn tới thất bại trong điều trị.
Xử lý: Lansoprazol là thuốc tương đối mối và những nhận xét lâm sàng hãy 
còn thiếu, ở  đây các tương tác có thể xảy ra, và việc thông báo những nhận 
xét lâm sàng đến các Trung tâm cảnh giác thuốc cần được khuyến khích. Hiệu 
chỉnh liều lượng theo nồng độ theophylin trong máu khi bắt đầu và khi ngừng 
lansoprazol. Đánh giá nguy cơ theo hoàn cảnh điều trị cụ thể và thông báo cho 
ngưòi bệnh. Khuyên ngưòi bệnh đến khám lại khi điều trị thất bại.

Thuốc kháng acid  uống hoặc than  hoạt

Phăn tích: Thuốc kháng acid uống hoặc than hoạt đều làm giảm hấp thu 
qua đưòng tiêu hoá, do đó gây giảm hiệu quả của thuốc dùng phối hợp.
Xử lý: Cần một khoảng cách từ  1 đến 2 giờ giữa lần uông thuốc kháng acid 
hoặc than hoạt với lần uông lansoprazol. Các thuôc kháng acid thường được 
dùng sau bữa ăn một giờ rưỡi, và ăn là nguồn gốc tăng tiết dịch vị.

Thuốc uổng chông đông máu kháng v itam in  K

Phân tích: Tương tác dược động học. cầ n  thận trọng với thuốc bị chuyển hoá 
bởi cytoehrom P450, vì có nguy cơ giảm hoạt tính của cốc thuốc đó do cảm ứng 
enzym, dẫn tới thất bại trong điều trị.

- Xử lý: Lansoprazol là một sản phẩm tương đối mới, và những nhận xét lâm 
sàng hãy còn thiếu. Ở đây, cốc tương tác có thể xảy ra và việc thông báo 
những nhận xét lâm sàng đến cốc Trung tâm cảnh giác thuốc cần được 
khuyên khích. Xem xét nguy cơ trong bôi cảnh điểu trị cụ thể, thông báo cho 
người bệnh, hiệu chinh liều lượng theo kết quả thử sinh học khi bắt đầu và 
khi ngừng lansoprazol. Khuyên người bệnh đến khám lại, nếu thấy thay đổi 
tỷ lệ chuẩn hóa quốc tế  -INR), thòi gian prothrombin (TP).

Tưong tác cần theo dõi: mức độ 1

Estrogen hoặc thu ổc ngừa thai estroprogestogen

Phăn tích: Tương tác dược động học. cần  thận trọng với thuốc bị chuyển hoá 
bởi cytochrom P4 5 0 1 vì có nguy cơ giảm hoạt tính của thuốc đó do cảm ứng 
enzym, dẫn tới thất bại trong điều trị.

- X ử lý: Lansoprazol là sản phẩm tương đối mới và những nhận xét lâm sàng 
hãy còn thiếu. Ở đây tương tác có thể xảy ra, và việc thông báo những nhận 
xét lâm sàng đến các trung tâm cảnh giác thuốc cần được khuyên khích. 
Xem xét nguy cơ trong bối cảnh người phụ nữ dùng thuốc ngừa thai 
estroprogestogen liều thấp cảm thấy thất bại. Vì thận trọng, nên thay chất 
ức chê bơm proton hav chất chống loét.

T h eo p h y lin  h o ặ c  d ẫn  ch ấ t
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LEVODOPA
Thuốc chông Purkinson, là tiền chất sinh học của dopamin

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

LEVODOPA nang 250 mg phối hợp với benserazid 50 mg; viên nén 250 mg phối tiợp 
vói carbidopa

Modopar 250, nang 250 mg phôi hợp với benserazid 50 mg 
Sinemet CR viên nén 250 mg phôi hợp với carbidopa

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUÔC 

Chống chỉ định: mức độ 4
Thời kỳ cho con bú: Levodopa qua được sữa mẹ, nên không được dùng cho 
người mẹ trong thời kỳ cho con bú.
T rầm  cảm : Levodopa gây rôì loạn tâm thần (cơn lú lẫn, hoang tưởng kèm 
theo ảo giác) nhất là khi có tiền sử bệnh tâm thần. Các hội chứng trầm  (ảm, 
thưòng đi kèm vối bệnh Parkinson, sẽ nặng thêm khi dùng levodopa, iàm 
người bệnh thêm lo âu.
Thời kỳ m ang  tha i: Tốt nhất, không kê đơn levodopa trong những tháng 
đầu thai kỳ (đã thấy dị tậ t xương và nội tạng ở súc vật).
Các trư ờ n g  hợp khác: Levodopa có thể làm u hắc tô' ác tính phát triển, cho 
nên không được dùng trong trưòng hợp này. Quá mẫn với thuốc.

Cân nhắc nguy cơ/lợi ích: mức độ 3
Suy tim : Levodopa có thể gây cơn nhịp nhanh kịch phát, và nhất là hạ 
huyết áp thế  đứng có hại cho những bệnh tim mạch không bù. Dùng phối 
hợp với một chất ức chế dopa - decarboxylase ngoại biên cho phép mở lộng 
chỉ định đối với suy tim vừa phải.
Suy động m ạch vành: Loạn nhịp thấ t đã được mô tả ở những ngưòi bệnh 
có rốì loạn dẫn truyền cơ tim hay ỏ những người trước đây có đau thắt 
ngực. Chống chỉ định dùng thuốc này trong giai đoạn cấp tính tai biến 
động mạch vành.

Cần theo dõi: múc dộ 1
T ăng n h ã n  áp: Levodopa bị khử carboxyl thành dopamin, một aaiin 
cường giao cảm có thể gây giãn đổng tử và làm nặng thêm bệnh tăng nhãn 
áp góc đóng.
Người cao tuổ i: Do tính nhạy cảm đặc biệt ở ngưòi cao tuổi với một sô tác 
dụng không mong muốn của thuốc.
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Loét dạ dày - tá  tràng /v iêm  dạ dày: Nguy cơ biến chứng loét dạ dày tá 
tràng do levodopa, các rốì loạn tiêu hoá (buồn nôn, nôn, chán ăn) khi 
levodopa không được dùng phối hợp với một chất ức chê dopa decarboxylase.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối hợp nguy hiểm: mức độ 4
Benzam id; butyrophenon; thuôc an thần k inh khác

Phân tích: Phối hợp levodopa với một sô' thuốc đôi kháng dopamin có thể dẫn 
đến tác dụng đốì kháng.

- Xử lý: Chống chỉ định phối hợp thuốc, trừ khi cần đối kháng dược lý , và điều 
này chỉ được thực hiện ở một cơ sỏ chuyên khoa.

Các thuốc ức ch ế  MAO không chọn lọc

Phân tích: Tương tác dược lực. Các thuốc ức chế MAO ngăn chặn giáng hoá 
adrenalin. Levodopa là tiền chất của dopamin. Adrenalin và dopamin là hai 
amin tăng huyết áp. Phối hợp thuốc ức chế MAO vối levodopa có thể gây 
tăng huyết ốp nghiêm trọng.

- Xử lý: Không phôi hợp hai thuốc này. Dùng hai thuốc cách nhau 15 ngày để 
tránh tai biến.

Các phenothiazin

- Phăn tích'. Tương tác dược lực. Phôi hợp levodopa với các thuốc an thần kinh 
loại phenothiazin là loại có tác dụng đối kháng dopamin có thể làm giảm tác 
dụng chủ vận dopamin của levodopa.

- Xử lý: Chông chỉ định phối hợp, trừ  khi cần đôi kháng dược lý, và điều này 
chì được thực hiện ỏ một cơ sỏ chuyên khoa.

Procarbazin

- Phăn tích: Tương tác dược lực. Procarbazin có những tính chất thuốc ức chế 
MAO không bằng các thuốc ức chế MAO, nhưng vẫn được ghi nhận. Thuốc 
ức chế MAO ngăn chặn giáng hoá adrenalin. Levodopa là tiền chất của 
dopamin. Adrenalin và dopamin là hai amin gây tăng huyết áp. Phối hợp 
procarbazin với levodopa có thể gây tăng huyết áp nghiêm trọng.

- Xử lý: Không phối hợp hai thuốc này. Dùng hai thuốc cách nhau 15 ngày để 
tránh các tai biến.

Pyridoxin

- Phân tích: Giảm tác dụng của levodopa, có thể do tăng chuyển hoá (kích 
thích dopa-decarboxylase ngoại biên).
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x ử  lý: Nếu không có chất ức chê dopa-decarboxylase (chất này tạo điều kện 
cho một lượng levodopa lớn hơn chuyển vào năo), chống chì định phối lợp 
thuốc. Phần lớn các thuốc levodopa có mặt trên thị trường đểu được phôi lợp 
vâi các chất ức chế dopa-decarboxylase (benzerazid hay carbidopa) lên 
không chống chỉ định.

R eserpin

Phân tích: Reserpin làm'giảm dopamin, và gây tác dụng giông Parkinson có 
thể có tác dụng đôi kháng levodopa.
Xử lý: Thay đổi cách điểu trị, trước nguy cơ của phối hợp thuốc này. 

V itam in nhóm  B hoặc thuốc tương tự

Phân tích: Giảm tác dụng của levodopa do tăng chuyển hoá (kích thích do)a- 
decarboxylase ngoại biên).
Xử lý: Tránh phôi hợp các thuốc này.

Côn nhắc nguy co  / lại ích: mức độ 3 

M ethyldopa

Phăn tích: Tương tác dược lực. Có thể gây rối loạn tốc dụng chông Parkimon 
của levodopa. Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương kèm nguy cơ 
loạn tâm thần.

- Xử lý: Nên chọn một chiến lược điều trị khác.

Papaverin  hoặc dẩn chất

Phăn tích: Papaverin có thê phong bế các thụ thế dopamin, như vậy ức <hè 
tác dụng chống Parkinson của levodopa, tiền chất của dopamin.

- Xử lý: Phối hợp thuốc nên tránh, chọn một liệu pháp khác.

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2
A m an tad in  h o ặc  th u ố c  tư ơ ng  tự

Phăn tích: Phôi hợp thuốc có thể dùng trong điều trị bệnh Parkinson, nhlng 
lại nên tránh ở người bệnh tâm thần hoặc có tiền sử bệnh tâm thần.

- Xử lý: Nên tránh phôi hợp thuốc này đốì vỏi ngưòi bệnh có tiền sử bệnh tim 
thần. Do đó, cần hỏi người bệnh và những người có liên quan về vấn dể này.

Am phetam in hoặc dẩn chất

Phăn tích: Nguy cơ loạn nhịp tim có thể tăng lên.
- Xử lý: Giảm liều lượng amphetamin.
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Phăn tích: Tác dụng điều trị của levodopa có thể bị giảm, thậm chí mất đi ỏ 
một sô’ người bệnh dùng benzodiazepin như clordiazepoxyd, diazepam và 
nitrazepam.
Xử lý: Tương tác đã được xác định vói các thuốc kể trên, và cần phải theo dõi 
để có thế kiểm soát được liệu pháp chông Parkinson. Với các benzodiazepin 
khác, cần phải cảnh giác và thông báo cho Trung tâm cảnh giác các thất bại 
trong điểu trị khi phôi hợp thuốc.

Brom ocriptin hoặc thuôc tương tự

Phân tích: Do kích thích cốc thụ thể dopamin, các chất này tạm khắc phục 
sự giảm dopamin, đặc trưng của bệnh Parkinson. Mặt khác, do levodopa là 
tiền chất sinh lý của dopamin, nên phôi hợp thuốc có thể gây tích luỹ 
dopamin.
Xử lý: Vì có hiệp đồng các tác dụng dược lý, nên cần giảm liều lượng levodopa. 

Các c h ấ t chủ  v ận  m o rp h in

Phăn tích: Tăng tác dụng hạ huyết áp và tăng nguy cơ hạ huyết áp thế đứng.
- Xử lý: Phải theo dõi huyết áp khi phối hợp thuốc này. Tuỳ theo các thuốc, hạ 

huyết áp có thể nặng nhẹ khốc nhau. Khi cần, hiệu chỉnh liều lượng một 
hoặc cả hai thuôc. Lập một kế hoạch dùng thuốc đều đặn. Tăng cưòng theo 
dõi ngưòi bệnh cao tuổi (nguy cơ ngã) và khuyên họ chuyển dần dần từ thế 
nằm hoặc ngồi sang tư thê đứng. Khuyên người bệnh gặp lại bác sĩ để điều 
chỉnh lại liều lượng khi thấy chóng mặt lúc bắt đầu điều trị.

Các m uối sắt

Phăn tích'. Kết hợp thuôc làm giảm hiệu quả của levodopa. Lý do là levodopa 
có thể tạo phức chelat với sắt, làm giảm độ hấp thu của nó, do đó hàm lượirg 
levodopa trong huyêt thanh sẽ giảm xuông.
Xử lý: Dùng hai thứ thuốc này càng xa nhau càng tốt. Theo dõi đáp ứng của 
bệnh nhân trên lâm sàng và khi cần thì tăng liều levodopa.

Các th u ô c  gây m ê k h á c  n h a u

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lực.
Xử lý: Do tính chuyên khoa hoá rất cao của gây mê, và do các thuôc gây mê 
chủ yếu chỉ dùng cho khoa phẫu thuật, nên các tác giả đã đưa ra các họ 
thuốc có thể gây nguy cơ theo loại thuốc gây mê sẽ dùng. Khuyên người bệnh 
sắp phẫu thuật thông báo cho bác sĩ gây mê những thuốc đang dùng.

B en zo d ia zep in
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Phăn tích'. Clonidin đã được mô tả  có thể có tác dụng đôi kháng với levodopa.
- X ử lý-. Cơ chế của tương tác này còn chưa rõ (kích thích các thụ thể alpha ở 

hệ thần kinh trung ương, hay kích thích các thụ thể dopamin sau sinap thần 
kinh). Cần phải nhạy cảm với nguy cơ này trong việc quản lý điều trị bệnh 
Parkinson, và thông báo cho Trung tâm cảnh giác thuốc cốc nhận xét cho 
phép tìm hiểu tốt hơn cơ chế tác dụng.

D extropropoxyphen

Phăn tích: Dextropropoxyphen làm hạ huyết áp nhẹ. Khi phôi hợp với các 
thuốc hạ huyết ốp khác, tăng tác dụng hạ huyết áp và tăng nguy cơ tụ t 
huyết áp thế đứng.

- X ử lý: Phải theo dõi huyết ốp trong khi phối hợp thuốc (trong và sau khi 
ngừng một trong hai thuốc). Tuỳ theo loại thuốc, hạ huyết ốp có thể nặng, 
nhẹ khác nhau. Khi cần, hiệu chỉnh liều lượng của một hay cả hai thuốc. 
Lập một kế hoạch «iốhg thuốc đều đặn. Khuyên ngưòi bệnh gặp lại bác sĩ để 
điều chỉnh lại liều lượng khi thấy chóng mặt lúc bắt đầu điều trị. Tăng 
cường theo dõi đô'i với người bệnh cao tuổi (nguy cơ ngã) và khuyên họ 
chuyển dần dần từ tư thế nằm hoặc ngồi sang tư thê đứng.

Furosem id  h oặc th u ôc tương tự; thu ốc g iãn  m ạch chống tảng h u yết áp; 
th u ốc lợi tiểu  g iữ  kali; thu ốc lợi t iểu  th ả i kali

Phăn tích: Tăng tác dụng chông tăng huyết ốp.
- Xử lý: Cần phải hiệu chình liều lượng. Lập một kế hoạch dùng thuốc và yêu 

cầu người bệnh phải tuân thủ kế hoạch điều trị. Khi bắt đầu điều trị, 
khuyên người bệnh đo huyết áp (hay nhò đo) đều đặn cho đến khi đạt được 
cân bàng trong điểu trị.

H ydantoin

- Phăn tích: Kết hợp thuốc làm giảm hiệu quả của levodopa. Cơ chế chưa rõ.
Xử lý: Sử dụng kết hợp thuốc này một cách thận trọng. Nếu phát hiện thấy 
tương tác thuốc xảy ra, thay hydantoin bằng một loại thuốc khác.

Thuốc cường giao cảm  beta

- Phân tích: Dùng đồng thòi hai thuốc này có thể gây nguy cơ loạn nhịp tim. 
X ử lý: Nếu cần phôi hợp thuốc, phải giảm liều thuốc cường giao cảm.

Thuốc gây m ê bay hơi chứa halogen

Phân tích: Halothan làm cho cơ tim nhạy cảm với cốc tác dụng cường giao 
cảm, đặc biệt vâi catecholamin, điểu này có thể kéo theo những nguy cơ loạn 
nhịp thất nghiêm trọng.

C lo n id in  h o ặ c  th u ố c  tư ơ n g  tự
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x ử  lý: Khuyên người bệnh sắp phẫu thuật thông báo cho bác sĩ gây mê 
những thuốc đang dùng.

Tương tác cần theo dõi: mức độ 1
Bacloíen

Phán tích: Nguy cơ tăng các tác dụng không mong muôn, nhất là lú lẫn, ảo 
giác, kích động.

- Xử lý: Nếu cần phôi hợp thuôc, phải theo dõi lâm sàng, kèm theo hiệu chỉnh 
liều lượng nhằm làm giảm nguy cơ tác dụng không mong muốn.

M acro lid

Phân tích: Spiramycin có thể ức chế hấp thu carbidopa (thường được phối 
hợp làm chất ức chế dopa-decarboxylase), gây tăng nồng độ levodopa trong 
huyết thanh, đồng thời làm lượng thuốc chuyển qua hàng rào máu-não giảm 
đi, làm giảm hoạt tính của thuốc.

- Xử lý: Đe tránh thất bại trong điều trị, phải tính đến tương tác này khi xác 
định chiến lược điểu trị. Nếu có thể, chọn một macrolid khác.

Thuốc cường giao cảm  alpha-beta

Phăn tích: Dùng đồng thời hai thuôc này có thể tăng khả năng loạn nhịp tim.
Xử lý: Nếu cần, giảm liều thuổc cưòng giao cảm. Khuyên người bệnh nhanh 
chóng gặp lại thầy thuốc nếu thấy tim đập bất thường.

Thuốc gây mê barbituric

P h â n  tích'. D ù n g  đ ồ n g  th ờ i các th u ố c  c h ố n g  tă n g  h u y ô t  ấ p  h a y  các  th u ô c  có 
thể gây hạ huyết áp vói các thuốc gây mê barbituric có thể gây tụ t huyết áp 
nghiêm trọng.

- Xử lý: Khuyên ngưòi bệnh phải phẫu thuật, thông báo cho bác sĩ gây mê biết 
các thuốc đang dùng.

UDOCAIN HOẶC THUỐC TƯƠNG Tự
Thuốc chổng loan nhịp nhóm ìb theo Vaughan - Williams 

có tác dụng ổn định màng (một sô' có tính chất gáy tê)

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

LIDOCAIN dung dịch phun mà 10%; thuốc mô 5%; dung dịch tiêm 2%; gel 2% 
Lidocain dung dịch phun mù 10%
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Xylocain thuốc mỡ 5%; dung dịch tiêm 2%; dung dịch phun mù 10% 
Xylocain Jelly gel 2%

BUP1VACAIN dung dịch tiêm tuỷ sống 0,5%; dung dịch tiêm 0,5%
Marcain dung dịch tiêm tuỷ sông 0,5%
Marcain dung dịch tiêm 0,5%

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chỉ định: mức độ 4
Các trư ờ n g  hợp: Bloc nhĩ -thất, cần  tránh dùng các chất cùng họ hoá học 
cho những ngưòi quá mẫn vâi một trong các chất đó. Có tiền sử thần kinh- 
tâm thần nặng. Quá mẫn với thuốc. Sốc do tim.

Cân nhắc nguy co/lại ích: mức độ 3
Suy tim : Nguy cơ gây rốì loạn nhịp dẫn truyền và tần sô' tim.
Suy gan: Do các chất này chuyển hoố ở gan.
Suy thận : Nguy cơ tích luỹ chất này, do đào thải qua nước tiểu.

Cần theo dõi: mức độ 1
Thời kỳ mang thai: Do thận trọng, vì còn thiếu thông tin.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4 
Amiodaron

Phăn tích: Tăng nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh do cộng hợp các tác dụng. Hạ 
kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài từ trước (chỉ biết được trên điện 
tâm đồ) là những yếu tô' tạo điều kiện xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là 
một dạng nhịp thất đặc biệt, có thể xuất hiện thành cơn rấ t ngắn (vài giây, 
mệt thỉu: có cảm giác ngất, nhưng không m ất ý thức).
X ử lý: Chống chỉ định phối hợp thuốc vì có tiềm năng gây tỏ vong và không 
được kê đơn.

B enzam id

Phăn tích: Đây không phải là một tương tác của cả họ thuốc, mà là tương tác 
được mô tả  vói sultoprid, thuộc nhóm benzamid. Có nguy cơ xuất hiện xoắn 
đỉnh (rôì loạn nhịp thất) do cộng hợp các tác dụng điện sinh lý.
X ử lý: Chống chỉ định phốỉ hợp, trừ  ỏ đơn vị chăm sóc tăng cường về tim 
mạch. Nếu không, thay đổi chiến lược điều trị.

466



Phăn tích: Phôi hợp hai thuốc chống loạn nhịp, một thuộc nhóm Ib theo 
Vaughan-Williams, một thuộc nhóm Ic (ức chê dẫn truyền trong thất). Phối 
hợp đòi hỏi phải theo dõi điện tâm đồ đều đặn, vì có nguy cơ tăng tác dụng 
không mong muốn về tim.
Xử lý: Phối hợp hai thuốc chống loạn nhịp là vấn đề của các bác sĩ chuyên 
khoa, và chỉ được thực hiện với sự theo dõi bằng điện tâm đồ.

Cân nhắc nguy cơ  / lọi ích: mức độ 3 
M exiletin

Phân tích: Tương tác dược lực giữa hai thuốc chông loạn nhịp cùng nhóm Ib 
theo Vaughan-VVilliams.
Xử lý: Trừ trường hợp người bệnh được điều trị tại rriột cơ sở chuyên khoa có 
thể được theo dõi liên tục, nên tránh phối hợp hai thuốc chống loạn nhịp 
cùng nhóm.

Tương tác cần thộn trọng: mức độ 2
B arbituric

Phân tích: Tăng chuyển hoá lidocain ỏ gan do cảm ứng enzym, kéo theo 
giảm tác dụng lidocain.

- Xử lý: Chỉ cần quan tâm đến tương tác này khi lidocain được dùng thường 
xuyên do cảm ứng enzym chỉ xuất hiện dần dần. Khi đó, phải hiệu chỉnh lại 
liều lượng. Kiểm tra  nồng độ lidocain trong máu nếu cần, và phải cảnh giác 
khi ngừng điều trị.

D oxtropropoxyphon

Phản tích: Dextropropoxyphen làm hạ huyết áp nhẹ. Phối hợp với cốc thuôc 
hạ huyết áp khác sẽ làm tăng tốc dụng hạ huyết áp và tăng nguy cơ hạ 
huyết áp thế đứng.
Xử lý: Phải theo dõi huyết áp trong khi phối hợp thuốc (khi dùng và khi 
ngừng một trong hai thuốc). Tuỳ theo thuốc dùng, hạ huyết ốp có thể nặng 
hay nhẹ. Khi cần, hiệu chỉnh liều lượng một hay cả hai thuốc. Lập một kê 
hoạch dùng thuốc đều đặn. Khuyên người bệnh gặp lại bác sĩ để điều chỉnh 
liều lượng nếu thấy chóng mặt lúc bắt đầu dùng thuốc. Tăng cưòng theo dõi 
người bệnh cao tuổi (nguy cơ ngã) và khuyên họ chuyển dần dần từ tư  thế 
nằm hoặc ngồi sang tư thế đứng.

Disopyram id

Phân tích: Phối hợp với các thuốc chống loạn nhịp khác nhóm theo phân loại 
Vaughan-Williams đòi hỏi phải tăng cưòng theo dõi (điện tâm đồ), nhất là 
với disopyramid.

F le c a in a m id  h o ặ c  th u ố c  tư ơ n g  tự
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x ử  lý: Phôi hợp các thuốc chống loạn nhịp với nhau đòi hỏi phải có trình độ 
chuyên khoa tim mạch, và thiết bị theo dõi tự động (đơn vị hồi sức tim mạch).

Furosem id hoặc th u ốc tương tự; thuốc chủ vận  m orphin; thu ốc giản
m ạch chống tăn g  h u yết áp

- Phăn tích: Tăng tác dụng hạ huyết áp và tăng nguy cơ hạ huyết áp thế đứng.
Xử lý: Theo dõi huyết áp trong thời gian dùng phối hợp thuốc. Tuỳ theo 
thuốc, hạ huyết áp có thể nặng nhẹ khác nhau. Khi cần, hiệu chỉnh liều 
lượng của một hay cả hai thuốc. Xây dựng một kế hoạch dùng thuốc đều 
đặn. Khuyên người bệnh gặp lại bác sĩ để điều chỉnh liều lượng, nếu thấy 
chóng mặt lúc bắt đầu điều trị. Tăng cường theo dõi người bệnh cao tuổi 
(nguy cơ ngã) và khuyên họ chuyển dần dần từ thế nằm hoặc ngồi sang tư 
thế đứng.

P henytoin

Phân tích: sử  dụng đồng thời hai thuốc này ở khoa tim mạch có thế làm 
tăng tác dụng ức chế tim. Ngoài ra, phenytoin còn có thể làm tăng chuyển 
hoá ở gan, như vậy làm giảm nồng độ lidocain huyết thanh.

- X ử lý'. Khi phô'i hợp thuốc này, phải có sẵn thiết bị để theo dõi. Nếu cần, theo 
dõi nồng độ lidocain trong máu, hoặc làm điện tâm đồ nếu lâm sàng đò; hỏi, 
nhất là khi dùng dạng tiêm.

Q uinidin  h oặc dẫn chất

- Phân tích: Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh và khoảng QT bị dài trên điện tâm đồ.
Xử lý: Phôi hợp thuốc này cần được theo dõi đặc biệt (điện tâm đồi. về 
nguyên tắc chung, phải tránh phối hợp các thuốc chống loạn nhịp nhóm I 
th e o  V m ig h an -W illiam B , do k éo  đ à ị th ờ i g ia n  d ẫ n  t r u y ề n  tim ,

S u ccin y lch o lin

Phăn tích: Có thể xảy ra hiện tượng kéo dài phong bế thần kinh cơ do 
succinylcholin. Cơ chế chưa rõ.

- X ử lý: Bình thường không cần phải thay đổi liệu phốp. Tuy nhiên cần phải 
theo dõi kỹ người bệnh dùng lidocain với liều cao dưới dạng tiêm truyền, 
người bệnh mà nồng độ lidocain trong huyết tương cao hơn dự kiến do giảm 
hiệu suất tim, và người bệnh dùng lidocain tiêm truyền lâu dài. cần  phải 
chuẩn bị thiết bị trợ giúp hô hấp cho những trường hợp suy hô hấp kéo dài.

Thuốc chẹn  beta

- Phăn tích: Thuốc chẹn beta (bao gồm cả loại thuốc nhỏ mắt) làm giảm lưu 
lượng máu ở gan, do đó làm giảm đào thải lidocain và làm tăng nồng đò của 
chất này trong máu. Tưdng tác này được mô tả  với propranolol, metoprolol, 
nadolol.
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x ử  lý: Hiệu chỉnh lại liều lượng. Theo dõi điện tầm đồ và nồng độ lidocain 
trong huyết tương trong khi và cả khi ngừng điều trị.

T huốc chông loét kháng H2, k iểu  cim etid in

Phân tích: Cimetidin ức chế oxydase gan (cytochrom P45o), là enzym có trách 
nhiệm trong chuyển hoá sinh học của một sô' thuốc. Ngoài ra, nó làm giảm 
lưu lượng máu ở gan. Do đó nồng độ một sô' thuốc trong huyết tương tăng lên 
(nguy cơ quá liều), và do ức chế một số quá trình chuyển hoá sinh học, nên 
cimetidin ngăn cản một sô cơ chế giải độc. Chuyển hoá ở gan chậm do ức chê 
enzym, nên tăng nồng độ lidocain trong máu, và nguy cơ có các tác dụng về 
thần kinh và tim.
Xử lý: Lidocain có phạm vi điêu trị hẹp nên ức chế quá trình biến đổi sinh 
học sẽ dẫn đến nguy cơ quá liều. Nếu cần, tăng cường theo dõi nồng độ thuốc 
trong huyết tương. Dù lidocain được chỉ định để phòng và điều trị loạn nhịp 
tim do tâm thất dễ bị kích thích, hay được chỉ định làm thuốc gây tê, đều chỉ 
dành riêng cho bệnh viện. Khi đó phải theo dõi chặt chẽ nồng độ lidocain 
trong máu, bất kể chỉ định nào. Các dấu hiệu quá liều lidocain là dễ kích 
động, mè sảng, lú lẫn, thậm chí co giật, hôn mê, truỵ tim mạch.

Thuốc loại cura

Phăn tích: Tác dụng ức chê trung tâm hô hấp của các thuốc giảm đau trung 
tâm có thể cộng thêm nguy cơ gây liệt hô hấp do thuốc loại cura.

- Xử lý: Trong gây mê, tương tác này có thể khắc phục bằng thông khí tự 
động. Tuy nhiên cũng vẫn phải theo dõi hậu phẫu chặt chẽ người bệnh tùy 
theo đã dùng một thuốc hay phối hợp cả hai thuôc.

LINCOSAMID
Kháng sinh diệt khuẩn

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

LINCOMYCIN nang 500 mg; dung dịch tiêm 300 mg/mL; dung dịch tiêm 600 mg/2mL 
Lincocin nang 500 mg; dung dịch tiêm 300 mg/mL 
Lincople dung dịch tiêm 600 mg/2mL

CLINDAMYCIN nang 300 mg; 150 mg; siro 75 mg/5mL; dung dịch tiêm 300 mg/2mL; 
dung dịch dùng ngoài; kem âm đạo

Dalacin c  nang 300 mg; 150 mg
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Dalacin c  siro 75 mg/5mL
Dalacin c  dung dịch tiêm 300 mg/2mL
Dalacin T dung dịch dùng ngoài 1%
Dalacin V kem âm đạo 2%

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhốc nguy cơ/lọi ích: mức độ 3
Thòi kỳ cho con bú: Lincosamid qua được sữa mẹ.
B ệnh đạ i tràn g : Chông chỉ định sử dụng lincosamid cho những người viêm 
ruột do nguy cơ gây tiêu chảy nặng và kéo dài.
Các trư ờ n g  hợp khác: Nhiễm khuẩn màng não, bất kể do chủng gây bệnh 
não, đều chống chỉ định dùng lincosamid do khuếch tán vào dịch não tuỷ rất 
ít. Tránh dùng khi quá mẫn với licosamid.

Thận trọng: mức độ 2
Suy gan/suy th ậ n : Suy gan hay suy thận nặng làm tăng nửa đòi của các 
lincosamid, kèm theo nguy cơ độc tính đưòng tiêu hoá (viêm đại tràng loét 
giả, thường lành tính, hoặc viêm đại tràng màng giả thường gặp hơn và 
nặng hơn) có cơ chế chưa rõ ( nguồn gốc miễn dịch hay độc tính trực tiếp). 
Giảm liều lượng và định lượng thuôc trong huyết thanh.
Thời kỳ  m ang  th a i: Tính an toàn tuyệt đối của việc dùng các lincosamid 
cho người mang thai chưa được xác định chắc chắn.

Cần theo dõi: mức độ 1
Suy hô hâ'p; hen: Bệnh hen hay các tiền sử dị ứng đòi hỏi phải thận trọng 
khi sử dụng lincosamid.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Cân nhắc nguy co  / lợi ích: mức độ 3

A m inosiđ  tiêm  h ay d ùn g tại chỗ; F oscarn et

Phăn tích: Tăng nguy cơ độc với thận khi phối hợp hai thuốc có tiềm năng 
độc với thận. Cộng hợp các tác dụng không mong muôn.
X ử lý: Phôi hợp thuốc này có thể hay gặp, nhất là tại bệnh viện. Mặc dầu 
cách dùng một liều duy nhất trong ngày sẽ làm giảm độc tính vói tai và 
thận, nhưng khi cần phôi hợp thuốc, vẫn nên điều chình liều lượng theo độ 
thanh lọc creatinin (công thức Cockroft và Gault). Đặc biệt cần theo dõi ở 
người bệnh cao tuổi.
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P h en ico l

Phản tích: Tác dụng kìm khuẩn của các phenicol có thể đôi kháng tác dụng 
diệt khuẩn của họ thuốc phôi hợp này. Tác dụng diệt khuẩn này biểu 
hiện trên những vi khuẩn ở giai đoạn phát triển theo hàm mũ. Tính đôi 
kháng này có thể gây hại cho điều trị viêm màng não, vì cần can thiệp 
nhanh và mạnh.
Xử lý: Cần tính tới nguy cơ này theo hoàn cảnh sinh bệnh lý cụ thể. Có thế 
phối hợp thuốc này tuỳ theo thuôc dùng cụ thể và chủng gây bệnh (chú ý 
đến nồng độ tổì thiểu ức chế-MIC).

Tuơng tác cần thận trọng: mức độ 2

C ác th u ố c  gây m ê bay  hơi ch ứ a  h a lo g en

Phăn tích: Nguy cơ phong bê thần kinh-cơ tăng, có thể kéo theo yếu cơ và 
suy hô hấp, thậm chí liệt hô hấp, đặc biệt với eníluran và isoíluran.
Xử lý: Bác sĩ gây mê phải tránh nguy cơ này, và phải chuẩn bị các thuốc 
khống cholinesterase và các muôi calci tiêm để giải toả phong bê thần kinh 
cơ. Nguy cơ giảm khi hỗ trợ hô hấp. cẩn  thận khi người bệnh tỉnh dậy.

C ác th u ô c  loại c u ra

Phân tích: Tăng tác dụng các thuốc cura, có thể gây nguy cơ phong bế thần 
kinh - cơ, tiến triển đến liệt hô hấp.
Xử lý: Phối hợp thuốc phải do bác sĩ gây mê ỏ cơ sở chuyên khoa theo dõi. 
Tuỳ theo người bệnh có được hỗ trợ hô hâ’p hay không mà nguy cơ này có thê 
nặng nhẹ khác nhau.

Interleuk in  2 tái tổ  hợp

Phân tích: Chỉ được dùng interleukin tại cơ sở chuyên khoa. Có nguy cơ cộng 
hợp các tác dụng độc với thận của hai thuốc.
Xử lý: Điểu trị bằng interleukin chỉ được thực hiện tạ i một cơ sỏ chuyên 
khoa, do tính chất nghiêm trọng của chỉ định. Khi đó tương tác thuốc 
được xem xét tuỳ theo thể trạng chung của người bệnh. Nếu không thể 
hoãn dùng một trong hai thuốc, phải theo dõi chặt chẽ ion đồ và độ thanh 
lọc creatinin.

Thuôc chủ vận m orphin

Phân tích: Tác dụng ức chê hô hấp của các thuốc có tác dụng phong bế chỗ 
nôi thần kinh-cơ cộng thêm vào tác dụng ức chế hô hấp của các thuốc giảm 
đau trung ương.
Xử lý. Bác sĩ gây mê cần lưu ý đến tương tác này, và khi cần phải hỗ trợ hô 
hấp. Chú ý khi tình dậy và khi ngừng hỗ trợ hô hấp. Khuyên ngưòi bệnh 
thông báo cho bác sĩ gây mê các thuốc đang dùng.
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Thuốc kháng acid  uống hoặc than  hoạt

Phân tích: Kaolin làm giảm hấp thu các lincosamid theo đưòng tiêu hoá và 
do đó làm giảm tác dụng của các thuốc này.

- Xử lý: Cần phải có một khoảng cách ít nhất hai giò giữa lần dùng thuôc 
khống acid và lần dùng licosamid. Thông thường thuốc kháng acid được 
dùng sau bữa ăn 1 giò 30 phút, và ăn là nguyên nhân tăng tiết dịch vị.

LIPID (NHŨ DỊCH TIÊM TRUYỀN)
Nhũ dịch lipitl ílùng đ ể  cung cấp năng lượng trong nuôi dưỡng ngoài đường tiêu hoá 

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

NHŨ DỊCH DẦU đậu TUƠNG tin h  c h ê  nhũ dịch tiêm truyền 10 mg, 20 mg; 30 mg 
Intralipid nhũ dịch tiêm truyền 10 mg, 20 mg; 30 mg 
Intralipos nhũ dịch tiêm truyền 10 mg, 20 mg; 30 mg 
Vitrimix KV (intralipid 20% + dung dịch acid arain)

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chỉ định: mức độ 4 
Rối loạn đông máu.

Cãn nhắc nguy ca  / lợi ích: mức độ 3
- Suy gan: Nguy cơ ứ mật.

Cần theo dõi: mức độ 1
Thời kỳ cho con bú/ thờ i kỳ m ang thai: Vì thiếu dữ liệu.
Trường hợp khác: Trưòng hợp tăng lipid máu, dị ứng với lecithin lòng đỏ 
trứng và thận hư nhiễm mỡ.

LITHI (MUỐI)
Thuốc điêu trị các trạng thái hưng trầm cảm

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

LITHIUM CARBONAT viên nén 250 mg; 400 mg 
Teralithe viên nén 250 mg 
Teralithe LP viên nén 400 mg
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CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chỉ định: mức độ 4
Thời kỳ m ang thai: Nếu tỷ lệ các trẻ em có dị tậ t do các bà mẹ được điều 
trị bằng lithi cũng giốhg như tỷ lệ này trong dân chúng nói chung, thì tần sô' 
xuất hiện các dị tậ t về tim mạch nghiêm trọng (bệnh Ebstein) đã khiến phải 
ngừng điều trị trong giai đoạn đầu thai kỳ, dù sau đó phải điều trị lại trong 
giai đoạn sau, có kiểm tra nghiêm ngặt nồng độ lithi trong máu.

Cân nhắc nguy co/lợi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Do lithi qua được sữa mẹ, nên bắt buộc phải ngừng 
cho trẻ bú mẹ.
Suy thận : Mọi nguyên nhân làm giảm bài tiết thuốc qua thận đểu có nguy 
cơ làm tàng lithi máu (xem phần: thức ăn; rượu).

Thận trọng: mức độ 2
Thức ăn; rượu: Đối với người bệnh dùng lithi, yêu cầu chế độ ăn có muôi 
như bình thường. Tái hấp thu lithi và natri ở ống thận gần liên quan chặt 
chẽ với nhau. Hạ natri máu có thể gây tăng lithi máu, thể hiện: chóng mặt, 
run, nôn, tiêu chảy, nói khó, rôì loạn ý thức và thậm chí hôn mê.

Cần theo dõi: múc độ 1
Suy tim: Lithi làm nặng thêm mất cân bằng muối và nước khi suy tim. Ngoài 
ra, điều trị suy tim (chế độ ăn nhạt, và dùng các thuốc lợi tiểu thải muối) làm 
tăng nguy cơ nhiễm độc do tăng lithi máu (xem phần: thức ăn; rượu).

TƯƠNG TÁC THUỐC

Cãn nhắc nguy co / lọi ích: mức độ 3

Benzamid; butyrophenon; các th u ốc an thần  k inh  khác

- Phăn tích: Đă có thông báo về các tai biến độc thần kinh kiểu hội chứng lú 
lẫn ỏ ngưòi bệnh dùng phối hợp thuôc này.

- Xử lý: Nên tránh phối hợp thuốc này. Thay đổi chiến lược điều trị, trừ  trường 
hợp người bệnh nằm trong một cơ sở chuyên khoa, được theo dõi liên tục.

Carbam azepin

Phân tích'. Nguy cd độc với thần kinh, ngay cả vối liều bình thường, do tác 
dụng hiệp đồng. Người giảm năng tuyến giáp đặc biệt dễ nhạy cảm.
Xử lý: Nên tránh phôi hợp thuốc này, nhưng một sô' bác sĩ chuyên khoa được 
dùng trong một sô' trường hợp trầm cảm khó chữa.
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Furosem id  hoặc th u ốc tương tự; thu ôc lợi t iểu  g iữ  kali; thuôTc lợi tiểu  
thải kali

Phân tích: Do sự cạnh tranh giữa ion lithi và natri, nên chế độ ăn nhạt dẫn 
đến giảm bài tiết lithi qua nưóc tiểu. Các thuôc lợi tiểu quai và các thuốc lợi 
tiếu thiazid làm giảm natri máu, và vì vậy làm tăng lithi máu, kèm theo 
nguy cơ quá liều. Tương tác dược động học về đào thải thuôc.
X ử lý: Lithi có phạm vi điều trị hẹp, do đó phải theo dõi chặt chẽ và đều đặn 
nồng độ lithi trong huyết thanh (nồng độ cân bằng trong huyết tương 
khoảng 0,5 đến 1 mEq/lit). Trong số những dấu hiệu quá liều lithi, có hiện 
tượng suy nhược, run rẩy, yểu cơ, buồn nôn, tiêu chảy, nói khó, mất phôi hợp 
vận động... ở  người bệnh có chức năng thận bình thường, nếu cần phối hdp 
thuốc, phải tăng cường theo dõi lithi máu, và tiến hành hiệu chỉnh liều cho 
thật chính xác trong và khi ngừng điều trị bằng thuốc lợi tiểu.

H aloperidol

Phân tích: Kết hợp thuốc có thể gây suy giảm ý thức, bệnh về não, các tác 
dụng ngoại tháp, sốt, tăng bạch cầu, và hoạt tính enzym huyết thanh tăng.
X ử lý: Nếu phải kết hợp thuốc này, phải theo dõi ngưòi bệnh chặt chẽ, đặc 
biệt trong vòng ba tuần lễ đẩu dùng liệu pháp kết hợp. Nếu nghi ngò có 
tương tác thuốc, ngừng dùng một trong hai thứ thuốc đó, điều trị các triệu 
chứng xuất hiện.

P h en oth iazin

- Phân tích: Đã có báo cáo về các tai biến độc thần kinh kiểu hội chứng lú lẫn, 
đối vối ngưòi bệnh dùng phôi hợp thuốc lithi - thuốc an thần kinh loại
p h o n o th ĨQ Z in  (đ ư d c  m ô  t ả  vớ i c h lo r p r o m a z in ,  f l u p h e n a z in ,  t h io r id a z ỉn ) .

X ử lý. Nên tránh phối hợp thuốc. Thay đổi chiến lược điều trị, trừ  khi người 
bệnh nằm trong một cơ sở chuyên khoa và được theo dõi thường xuyên.

Sibutram in

Phân tích'. Có thể xảy ra hội chứng serotonin bao gồm dễ kích thích hệ thần 
kinh trung ương, yếu cơ vận động, giật rung cơ, suy giảm ý thức. Các tác 
dụng serotoninergic của sibutramin và lithi cộng vói nhau.
x ử  lý: Tránh sử dụng đồng thời hai thuốc này. Nếu không thể tránh được 
điểu này, phải theo dõi chặt bệnh nhân về các tác dụng phụ có thể xảy ra.

Thuốc đối k hán g thụ  th ể  an g io ten sin  II

Phân tích'. Phối hợp thuốc lithi với cốc thuốc đốì kháng thụ thể angiotensin 
II (như losartan, valsartan...) có thể làm tăng nồng độ lithi trong huyết 
tương, kèm theo tăng tác dụng dược lý và độc tính, như lú lẫn, mất điều hoà,
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hoang tưởng. Cơ chê là do các thuôc đôi kháng thụ thế angiotensin II có thế 
làm giảm đào thải lithi qua thận do làm tái hâ’p thu nguyên tô" này.
Xử lý: Phải theo dõi những triệu chứng nhiễm độc lithi ở bệnh nhân và nếu 
cần, thì hiệu chỉnh liều.

Thuốc ức chê’ enzym  ch u yển  dạng an giotensin

Phân tích: Tăng nồng độ lithi trong máu, có thế’ dẫn đến hội chứng lú lẫn 
chứng tỏ quá liều do giảm bài tiết qua thận.
Xử lý: Thay đổi chiến lược điều trị; nên tránh phối hợp thuốc này. 

V erap am il

Phăn tích'. Có thể có nhiều loại tương tác, theo những cơ chế còn chưa biết, 
trong đó có: Tăng độc tính của lithi; giảm nồng độ lithi trong huyết thanh; 
có hai trường hợp nhịp tim chậm (trong đó có một trưòng hợp dẫn tới nhồi 
máu cơ tim gây tử vong).
Xử lý: Ngay ban đầu, xét xem phôi hợp thuốc này có thật cần không. Nếu 
đúng như vậy, phải theo dõi những phản ứng của từng ngưòi bệnh (cho đến 
nay, những phản ứng này vẫn chưa dự kiến trưốc được), đặc biệt của những 
người bệnh cao tuổi và/hoặc ngưòi có rôi loạn tim mạch. Đã mô tả độc tính 
thần kinh kiểu buồn nôn, nôn, tiêu chảy, mất phôi hợp vận động... Thông 
báo mọi hiện tượng bất thường cho Trung tâm cảnh giác thuõc.

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2
Các thuốc kiềm  hoá nước tiểu

Phân tích: Khi kiềm hoá nưốc tiểu, nồng độ lithi trong huyết tương giảm và 
làm giảm tác dụng của lithi. Cơ chế là sự thanh lọc lithi qua thận sẽ tăng 
khi độ kiềm của nước tiểu tăng.

- Xử lý: Khi điều trị bằng lithi, tránh dùng thường xuyên các thuốc kiềm hoá 
nưâc tiểu, hoặc dùng đột xuất loại thuốc này với liều cao. Một sô' thuốc 
kháng acid có chứa natri bicarbonat có tác dụng kiềm hoá nước tiểu, do đó 
cần phải đọc kỹ dơn thuốc.

Cafein

Phân tích: ở  những người nghiện cà phê, có nguy cơ tăng đào thải lithi qua 
nước tiểu, làm giảm tác dụng điểu trị.

- X ử lý: Khuyên người bệnh giảm, thậm chí không uống cà phê để tránh 
những dao động lithi máu và đạt được cân bằng điều trị.
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C lozap in

Phân tích: Nguy cơ tăng độc tính thần kinh (bất tỉnh, lú lẫn, loạn vận đóng) 
do một cơ chế còn chưa rõ.

- X ử lý: Nếu vẫn giữ phôi hợp thuốc này, nhất thiết phải theo dõi lâm sìng. 
Khi xuất hiện các triệu chứng, thay đổi liệu pháp.

D idanosin

Phân tích: Viên didanosin chứa một chất kháng acid, nên có nguy cơ giảm 
hấp thu lithi qua đường tiêu hóa theo sự tăng pH dạ dày.

- Xử lý: Khuyên ngưòi bệnh uống hai thuốc cách nhau ít nhất 2 giờ. 

D iltiazem

Phăn tích: Tương tác còn đang tranh cãi. Có những trường hợp được thòng 
báo tăng hay giảm nồng độ lithi trong huyết thanh, gây độc tính với taần 
kinh, thể hiện: buồn nôn, nôn, tiêu chảy, mất phối hợp vận động, run.

- Xử Ịý: Trước mâu thuẫn này, cần theo dõi chính xác lithi máu lúc bắt (tầu, 
trong và sau khi điều trị bằng diltiazem. Chuyển các nhận xét, nếu có, đến 
Trung tâm cảnh giác thuốc.

Fluoxetin; íluvoxam in; paroxetin

Phân tích: Cộng hợp các tác dụng không mong muốn: tăng độc tính thần 
kinh của các muôi lithi với nguy cơ xuất hiện hội chứng serotonin (kích 
động, run rẩy, cứng nhắc, tăng hoặc hạ huyết áp, nhịp tim nhanh, toát mồ 
hôi, rét run..).
Xử lý: Nếu cần phôi hợp thuốc, phải theo dõi đều đặn lâm sàng. Khi cần. 
hiệu chỉnh liều lượng trong và sau khi điều trị với thuốc chống trầm cảm, và 
kiểm tra nồng độ lithi trong huyết thanh.

Iod hoặc m uối iod id

Phăn tích: Lithi hoặc các muôi iodid có thể có tác dụng hiệp đồng làm g.ảm 
năng tuyến giáp. Cơ chế chưa rõ.
Xử lý: Các bệnh nhân điều trị bằng lithi nói chung cần tránh dùng iod hoặc 
các muối iodid. Nếu có hiện tượng giảm năng tuyến giáp hoặc xuâ't kiện 
bướu cổ, thì các hormon tuyến giáp có thể làm giảm nhẹ triệu chứng và hết 
bướu cổ.

Indom etacin  hoặc dẫn chất; pyrazol; salicylat; th u ốc chống viêm  khỏng  
steroid

Phăn tích: Các thuốc chống viêm có thể làm giảm độ thanh lọc của lithi qua 
thận, gây tăng tái hấp thu lithi ở ông thận, kéo theo quá liều lithi.
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x ử  lý: Phối hợp thuốc này đòi hỏi phải hiệu chỉnh liều lượng lithi lúc bắt 
đầu, trong khi, và cả khi ngừng dùng thuốc chống viêm. Nếu cần, nên theo 
dõi chặt chẽ lithi máu.

M ethy ldopa

Phăn tích: Methyldopa có thể làm tăng lithi máu, và gây quá liều lithi, với 
các dấu hiệu thần kinh.

- Xử lý: Kết hợp thuốc này đòi hỏi phải hiệu chỉnh liều lượng lithi khi bắt đầu, 
trong và khi ngừng methyldopa. Nếu cần, phải theo dõi chặt chẽ lithi máu.

T h eo p h y lin  h o ặc  d ẫ n  c h ấ t

Phăn tích: Tương tác dược động học. Tăng đào thải lithi qua nưốc tiểu.
Xử lý: Theo dõi lâm sàng. Nếu cần, hiệu chỉnh lại liều lượng theo nồng độ 
điều trị.

T huôc  k h án g  g iáp  tô n g  hợp

Phăn tích: Dùng đồng thời hai thuốc này làm tăng nguy cơ giảm năng giáp 
và dẫn tới bướu cổ.
Xử lý-. Kiểm tra đều đặn trong và sau khi điều trị với lithi, nồng độ iod trong 
máu liên kết với protein và TSH huyết tương.

Tương tác cần theo dõi: mức độ 1
A m p h etam in  h o ặc  d ẫ n  c h ấ t

Phăn tích: Các tảc dụng kích thich hệ thần kinh trung ương của amphetamin 
có thể bị lithi đốì kháng.

- Xử lý: Tính tới tương tác này để xác định hoặc xác định lại chiến lược điều trị. 

C ita lo p ra m

Phân tích'. Nguy cơ xuất hiện hội chứng serotonin kinh điển gồm các triệu 
chứng tâm thần (kích động, lú lẫn, thậm chí hôn mê), vận động (giật cơ, run 
rẩy, hoạt động quá mức...), thực vật (tàng hay hạ huyết áp, rét run, rùng 
mình, sốt cao, toát mồ hôi), tiêu hoá (tiêu chảy).

- Xử lý: Nếu không thể tránh được phối hợp thuôc, bắt buộc phải theo dõi lâm 
sàng.
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LOPERAMID
Loperamid là thuốc điều trị tiêu chày kiểu morphin tác động bảng cách làm chậm sự 

chuyển vận cùa đường tiêu hoá. Với liều điêu trị, loperamid không có đặc tính 
gây nghiện và giảm đau của thuốc họ opi trên hệ thần kinh trung ương

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

LOPERAMID VÀ DẪN chất viên nén 2 mg; nang 2 mg

Arestal viên nén 1 mg (dạng oxid monohydrat)
Eldoper nang 2 mg 
Imodium nang 2 mg
Lomedium nang 2 mg; Lormide nang 2mg 
Novo-Loperamid và Stopare nang 2mg

CHÚ Ý KHI CHÌ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy cơ/lọi ích: mức độ 3
T rẻ em: Không dùng cho trẻ em dưới 6 tuổi.
Các trư ờ n g  hợp khác: Đợt kịch phát cấp tính viêm đại-trực tràng chảy 
máu, trướng bụng.

cổ n  theo dõi: múc độ 1
Thời kỳ cho con  bú: Vì thận trọng, không nên dùng loperamid trong thời 
kỳ cho con bú.
Thời kỳ  m ang  thai: Vì thận trọng, không nên dùng loperamid trong thai kỳ. 

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Tuong tác cần  thận trọng: mức độ 2 

C h o le s ty ra m in

Phăn tích: Tác dụng củạ loperamid có thể bị giảm do cholestyramin. Cc thể 
do cholestyramin gắn vào loperamid ỏ ruột non, nên làm giảm tác dụng của 
thuốc này. Tương tác xảy ra chậm.
X ử lý: Nên uô'ng hai thuốc cách nhau càng xa càng tốt, hoặc tăng liều 
loperamid.
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T heophylin

Phăn tích: Làm chậm hấp thu theophylin ỏ dạng giải phóng chậm. 
Loperamid làm cho ruột chậm chuyển vận, nên làm chậm hoà tan viên 
theophylin giải phóng chậm.
Xử lý: Nên uô'ng hai thuốc này cách xa nhau.

Tưong tác cần theo dõi: mức độ 1 
Co-trim oxazol

Phản tích'. Co-trimoxazol có thể làm tăng nồng độ của loperamid trong huyết 
tương, nhưng có thể ít gây ảnh hưởng về lâm sàng. Co-trimoxazol có thể ức 
chế chuyển hoố của loperamid.
Xử lý: Loperamid có phạm vi an toàn rấ t rộng, nên có thể không cần phải 
điều chỉnh liều, mà chỉ cần theo dõi lâm sàng.

D esm opressin

Phân tích: Nồng độ trong huyết tương của desmopressin có thể tăng, nên 
tăng tác dụng dược lý và tác dụng có hại, do loperamid làm chậm sự chuyển 
vận của đường tiêu hoá, nên làm tăng hấp thu desmopressin.
Xử lý: Dựa trên thông tin hiện có, không cần phải xử lý gì đặc biệt, ngoài 
theo dõi lâm sàng.

LỢI TIỂU GIỮKALI
Thuốc tác dụng à  ống lượn xa, ức chế tái hấp thu natri bàng cách trao đổi với kali,

II ục tiếp lỂn các tếbùo (triamteren, amilorid) hoặc bâng cách đôi kháng với aldosteron 
(spironolacton, canrenon, kuli canrenoal)

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

SPIRONOLACTON viên nén 25 rag 
Verospiron viên nén 25 mg

TR1AMTEREN viên nén 100 mg

Dyrenium viên nén 100 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chỉ định: mức độ 4
Thời kỳ cho con bú: Các kháng aldosteron qua được sữa mẹ đòi hỏi cách 
ăn uông khác cho trẻ đang bú.
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Trường hợp khác: Quá mẫn với một trong các thành phần. Tăng kali rráu. 

Cân nhắc nguy co/ lợi ích: mức độ 3
Suy thận : Suy thận làm tăng nguy cơ tăng kali máu, có thể dẫn đếr tai 
biến chết ngưòi.

Thận trọng: mức độ 2
Thời kỳ m ang thai: Việc dùng những thuốc lợi tiểu này cũng như /iệc 
dùng các thiazid hạ kali máu không được minh chứng trong điểu trị phi và 
tăng huyết áp ở người mang thai, vì có thể dẫn đến thiếu máu cục bộ ở tiai- 
nhau thai, kèm theo nguy cơ suy dinh dưỡng thai.
T iểu dường: Tăng glucose máu tạo thuận lợi cho tăng kali máu, việc đing 
những thuốc lợi tiểu này có thể nguy hiểm cho ngưòi tiểu đường.
Suy gan: Các kháng aldosteron giả có thể gây thiếu hụt acid folic ở nfưòi 
xơ gan.
Trường hợp khác: Triamteren có tính chất kháng íolic có thể dẫn iến 
thiếu máu nguyên hồng cầu khổng lồ và không được phối hợp vâi các tluôc 
kháng folic khác (trimethoprim, pyrimethamin, methotrexat, zidovuún). 
Trường hợp quá mẫn vái thuốc, nên tránh kê đơn thuôc này.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối hợp nguy hiểm: mức độ 4
Kali

Phân tích: Phối hợp các muôi kali với thuốc lợi tiểu giữ kali có nguy cơ lẫn 
đến tăng kali máu.
Xử lý: Tránh cùng kê đơn hai thuốc này vì nguy cơ tăng kali máu và rối bạn 
dẫn truyền tim, đặc biệt ở người bệnh cao tuổi, ngưòi suy thận và suy tim

Cân nhắc nguy cơ/ lọi ích mức độ 3
Tacrolim us

Phân tích: Nguy cơ tăng kali máu có tiềm náng gây tử vong, do cộng hợpcốc 
tác dụng gây tăng kali máu của hai thuốc này (nhất là trong trường hợpsuy 
thận; chú ý đến ngưòi bệnh cao tuổi). Tương tác dược lực học.

- Xử lý: Nếu không thể tránh được phối hợp này, theo dõi kali máu đều đặi. 

Thuốc ức ch ế  enzym  chuyển dạng en giotensin

Phân tích: Chẹn hệ renin-angiotensin, dẫn đến tích luỹ renin lưu thông hệ 
thống này phụ thuộc natri. Nguy cơ tăng kali máu nghiêm trọng.
Xử lý: Thay đổi phối hợp do nguy cơ tăng kali máu.
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A cid folic hoặc d ẫ n  c h ấ t; p y rim e th am in ; tr im e th o p rim

Phăn tích: Chỉ riêng triamteren trong nhóm thuốc lợi tiểu giữ kali có tính 
chất đối kháng acid folic, do ức chế dihydroíolat reductase. Tương tác này 
càng có ý nghĩa nếu dùng liều cao và điều trị kéo dài.
Xử lý: Kiểm tra huyết đồ và tuỳ trường hợp, cho dùng acid íolinic nhất là ỏ 
người dùng liều cao chất kháng folic, hoặc ở người điểu trị dài ngày, ở 
những ngưòi bệnh này, khuyên nên bổ sung acid íolinic, nhất là trong thời 
kỳ mang thai.

A m an tad in  hoặc th u ố c  tư ơng  tự

Phăn tích: Các thiazid trong sô' các thuốc lợi niệu thải kali và triamteren 
trong sô' các thuốc lợi niệu giữ kali đã được mô tả là làm giảm độ thanh lọc 
của amantadin ở thận, cơ chê chưa biết rõ, do đó có thể làm tăng độc tính 
của amantadin.
Xử lý: Nếu phôi hợp, phải điều chỉnh liều của amantadin. Nên lưu ý là tương 
tác được mô tả này cần được xác nhận.

A m p h etam in  h o ặc  d ẩ n  ch ấ t

Phân tích'. Amphetamin là thuốc cường giao cảm trực tiếp, và do dó có tính 
chất gáy tăng huyết áp. Phôi hợp với các thuốc chông tăng huyết áp dẫn đến 
đối kháng tác dụng và rất khó đạt cân bằng huyết ốp.
Xử lý: ở  ngưòi tăng huyết áp, nên tránh kê đơn các sản phẩm amphetamin. 

B aclofen; p h e n o th ia z in ; th u ố c  ch ủ  vận  m o rp h in

Phăn tích: Tăng tác dụng hạ huyết áp và tăng nguy cơ hạ huyết áp thế đứng.
- Xử lý: Theo dõi huyết áp trong khi phôi hợp hai thuốc. Tuỳ theo thuốc, hạ 

huyết ốp có thể nặng nhẹ khác nhau. Tuỳ trưòng hợp, điều chỉnh liều của 
một hoặc hai thuốc. Xây dựng một kế hoạch dùng thuốc đểu đặn. Khuyên 
người bệnh nếu bị chóng mặt khi bắt đầu điều trị, nên gặp lại bác sĩ điều trị 
để nếu cần, điểu chỉnh liều của một hoặc hai thuốc. Tăng cường theo dõi ở 
ngưòi bệnh cao tuổi (nguy cơ ngã) và khuyên họ khi ỏ tư thế nằm hoặc ngồi 
mà chuyển sang tư thế đứng thì phải từ từ.

B iguan id

Phăn tích: Khi suy thận chức nàng, sinh lý và / hoặc liên quan đến thuốc lợi 
tiểu, có nguy cơ tăng trạng thái nhiễm acid lactic do metíormin (Stagid, 
Glucophage, Glucinan).

- Xử lý: Lưu ý tương tác này và tránh kê đơn metformin nếu ngưòi bệnh bị 
suy thận, có creatinin máu lốn hơn 15rag/ lit (135 micromol/ lít) ở nam, và 
12mg/lít (110 micromol / lít) ở nữ. Đặc biệt chú ý đến việc kê đơn metíormin

Tuơng tác cần thận trọng: mức độ 2
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kèm với thuốc lợi tiểu ở ngưòi bệnh cao tuổi. Phải theo dõi thận ỏ người bệnh 
khi bắt đầu điều trị. Nên nhớ những dấu hiệu báo trước trạng thái nhiễm 
acid lactic: buồn nôn, nôn, co cứng cơ, tăng thông khí, cảm giác mệt nhọc, 
đau bụng.

B utyrophenon

Phăn tích: Tăng tác dụng hạ huyết áp của những thuốc này.
X ử lý: Nếu cần phôi hợp này, tăng cưòng theo dõi huyết áp trong và sau khi 
ngừng điều trị bằng một trong hai thuốc. Tuỳ trường hợp, điều chỉnh liều. 
Nhấn mạnh về kế hoạch dùng thuốc và sự tuân thủ. Đặc biệt cảnh giác ỏ 
người bệnh cao tuổi.

C iclosporin

Phăn tích'. Đă ghi nhận có tăng creatinin máu mà không thay đổi ciclosaorin 
máu.
Xử lý: Theo dõi creatinin máu và chức năng thận khi cần phối hợp.

Chất cản quang chứa iod

- Phăn tích: Tăng nguy cơ suy thận cấp, nếu bị mất nước do thuốc lợi tiểu (đặc 
biệt là với các chất chứa 3 iod ion hoá và các chất 6 iod).
Xử lý: Nên tiếp nưốc cho ngưòi bệnh trước khi dùng chất cản quan chứa iod. 
Khuyên người bệnh báo cho thầy thuốc X quang biết là đang điều trị Ihuốc 
lợi tiểu để có biện pháp xử lý.

C lonidin  hoặc thu ốc tương tự; íurosem id  hoặc thuốc tương tự; 
levodopa; m ethyldopa; th u ốc chẹn  beta; th u ốc giản  mạch chống tăng  
Huyết áp; thuốc  lơi tiổu  th ả i kali

Phân tích: Tăng tác dụng làm hạ huyết áp.
- Xử lý: Cần phải điều chỉnh liều, xây dựng kế hoạch dùng thuốc và nhấn 

mạnh với người bệnh về sự tuân thủ. Lúc đầu điều trị, cần đo huyết áp đều 
đặn cho tới khi đạt cân bằng điều trị.

C lozapin

Phăn tích: Nguy cơ tăng tác dụng làm hạ huyết áp.
- X ử lý: Theo dõi huyết áp và điều chỉnh liều của thuốc lợi tiểu giữ kali Irong 

và sau khi ngừng điều trị bằng clozapin. Thận trọng đặc biệt ở người bệnh 
cao tuổi.

C olchicin  h oặc dẫn chất; probenecid

Phăn tích: Thuôc lợi tiểu giữ kali làm tăng acid uric máu và làm giản tác 
dụng điều trị chống gút.
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x ử  lý: Tốt nhất, nên tránh dùng hai thuốc trong cùng thòi gian, nếu không 
sẽ thấy điều trị chông gút thất bại.

C orticoid-khoáng

Phân tích: Hiệu lực của thuốc chông tăng huyết áp giảm có thể do tác dụng 
giữ natri của các steroid.
Xử lý: Nếu cần phôi hợp, tăng cưòng theo dõi huyết áp, trong và khi ngừng 
điều trị bằng một trong hai thuốc. Có khi phải điều chỉnh liều. Nhấn mạnh 
về kế hoạch và tuân thủ dùng thuốc. Đặc biệt cảnh giác khi dùng vói người 
bệnh cao tuổi.

C orticosteroid

Phăn tích: Phôi hợp một thuốc lợi tiểu có tác dụng hạ huyết áp với corticoid 
có tác dụng giữ muối và nưâc. Tốc dụng giữ muổì và nước có thể làm giảm 
tác dụng chông tăng huyết áp.
X ử  lý: Lưu ý những tác dụng dược lý này để điều chỉnh liều thường xuyên. 
Thông tin cho người bệnh để tăng cường tự theo dõi huyết áp. Xây dựng kế 
hoạch dùng thuốc đúng giò giấc đều đặn.

D extropropoxyphen

Phản tích: Tác dụng hạ huyết áp nhẹ của dextropropoxyphen. Tăng tác dụng 
hạ huyết áp và tăng nguy cơ hạ huyết áp thế  đứng.
Xử lý: Cần phải theo dõi huyết áp trong khi phối hợp (trong khi điều trị và 
sau khi ngừng một trong hai thuốc).

Diazoxyd

Phăn tích: Phôi hợp hai thuốc có tính chất làm hạ huyết áp.
Xử lý'. Diazoxyd gây tăng glucose máu, nên cảnh giác khi phối hợp hai thuốc 
tuỳ theo mục tiêu điều trị chính cần đạt. Theo dõi huyết áp động mạch đều 
đặn nếu phổỉ hợp tỏ ra cẩn thiết. .

D igoxin

Phăn tích: Spironolacton có thể làm giảm nhẹ lực co cơ dương tính của 
digoxin. Nồng độ digoxin trong huyết thanh cũng có thể tăng. Ngoài ra, 
spironolacton có thể ảnh hưởng đến xét nghiệm miễn dịch phóng xạ đo 
digoxin, dẫn đến tăng giả tạo lượng digoxin trong huyết thanh. Cơ chế: tác 
dụng lực co cơ dương tính của digoxin có thể bị giảm bớt bồi lực co cơ ầm 
tính của spironolacton. Ngoài ra, spironolacton có thể cản sự đào thải 
digoxin ở ống thận, làm giảm độ thanh lọc và làm tăng nồng độ của thuôc 
này trong huyết tương.
Xử lý: Có thể phải điều chỉnh liều của digoxin trong thòi gian uống cùng vói 
spironolacton; theo dõi người bệnh chặt chẽ. Cũng nên nhận biết về nồng độ
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cao giả tạo của digoxin trong xét nghiệm miễn dịch phóng xạ đê không căn 
cứ vào đó mà điểu chỉnh liều.

Pyrazol; in dom etacin  hoặc dẫn chất; sa licylat; thu ốc chống viêm  không 
steroid

Phản tích: Giảm tác dụng hạ huyết áp: Thuốc chống viêm không steroid ức 
chế tổng hợp prostaglandin ở thận (chất gây giãn mạch) và/ hoặc dẫn đến 
giữ muôi và nước. Nguy cơ suy thận cấp ở người bệnh mất nước.

- Xử lý: Cần bảo đảm tiếp nưốc tốt cho người bệnh; theo dõi chức năng -.hận 
(độ thanh lọc creatinin); kiểm tra  sự ổn định huyết áp động mạch, đặc biệt 
khi bắt đầu điều trị. Khuyên người bệnh theo dõi đều đặn huyết áp.

G uanethid in  hoặc th u ốc tương tự

Phân tích: Sự tăng tác dụng hạ huyết áp, thường được sử dụng trong điểu trị 
và cần phải dùng liều thích hợp.

- Xử lý: Tăng cường theo dõi huyết áp. Nhấn mạnh về sự tuân thủ và giò giấc 
dùng thuốc đều đặn, khi áp dụng liệu pháp hai thuốc, cảnh giác khi sử dụng 
ở ngưòi bệnh cao tuổi.

N icorandil; n itrat chống dau thắt ngực

- Phăn tích: Phối hợp với bất kỳ thuốc nào có tính chất chống tăng huyết ip có 
thể làm tăng nguy cơ hạ huyết áp đôi khi dẫn đến sốc.

- Xử lý : Theo dõi huyết áp trong khi điểu trị và sau khi ngừng một trong hai 
thuốc. Thận trọng đặc biệt ở người bệnh cao tuổi.

R eserpin

Phân tích: Nguy cơ tăng tác dụng hạ huyết áp, có thể sử dụng trong điềi. trị.
- Xử lý: Theo dõi huyết áp động mạch và điều chỉnh liều của thuốc chông tăng 

huyết áp lựa chọn ban đầu, trong khi điều trị và sau khi ngừng reserpin

S ota lo l

Phăn tích: Tăng tốc dụng hạ huyết áp. Sotalol thường chỉ được dùng làm 
thuốc chống loạn nhịp.

- Xử lý: Cần phải điều chỉnh liều; xây dựng kế hoạch dùng thuốc và nhấn 
mạnh cho người bệnh về sự tuân thủ dùng thuốc. Lúc đầu điều trị, cần đo 
đều đặn huyết áp động mạch cho tới khi đạt cân bằng điều trị.

T etracyclin

Phăn tích: Nguy cơ tăng ure máu ở người suy thận, cơ chê không rã chỉ 
riêng tetracyclin đã có thể gây tăng ure máu. Tương tác này hình nhu ít ý 
nghĩa lâm sàng.
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x ử  lý: Nếu ure máu tăng ở người bệnh, đó có thể do một trong hai thuôc 
hoặc do phôi hợp hai thuôc.

Thuốc chông trầm  cảm  ba vòn g hoặc thu ổc tương tự

Phăn tích: Tăng tác dụng hạ huyết áp của những thuốc này. Hạ huyết áp là 
một tác dụng không mong muôn của các thuốc chông trầm cảm ba vòng.

Xử lý: Nếu cần phôi hợp, phải tăng cường theo dõi huyết ốp, trong và khi 
ngừng điều trị bằng một trong hai thuốc. Có khi phải điều chỉnh liều. Nhấn 
mạnh vê kế hoạch dùng thuốc và việc tuân thủ. Đặc biệt cảnh giác ở ngưòi 
bệnh cao tuổi.

Thuốc gây mê barbituric

Phân tích: Dùng các thuốc chống tăng huyết áp hoặc các thuốc có thể dẫn 
đến hạ huyết áp đồng thòi với các thuốc gây mê barbituric có thể gây tụt 
huyết áp nặng.

Xử lý: Khuyên người bệnh báo cho thầy thuốc gây mê biết các thuốc mình 
đang dùng.

Thuốc cường giao cảm  alpha hoặc beta

Phân tích: Tác dụng chống tăng huyết áp của thuốc lợi tiểu giữ kali có thể 
giảm khi dùng đồng thòi với các thuốc cường giao cảm.
Xử lý: Theo dõi huyết áp phải thường xuyên. Tất cả phụ thuộc vào bôi cảnh 
điểu trị và dạng bào chế dùng. Nếu có thể, phải tránh phôi hợp để ngăn 
ngừa ngruy cơ biến độne huyết áp nhiều.

Thuốc gây mê các loại

Phân tích: Vì có thể có rối loạn nước-điện giải.
Xử lý: Khuyên người bệnh phải can thiệp ngoại khoa báo cho thầy thuốc gây 
mê những thuốc đang dùng.

Thuốc mê bay hơi chứa halogen

Phăn tích: Nguy cơ giảm huyết áp do giảm thể tích máu.

Xử lý: Theo dõi huyết động học và hiệu chỉnh các rô'i loạn chuyển hoá. 
Khuyên ngưòi bệnh phải can thiệp ngoại khoa báo cho thầy thuốc gây mê 
những thuốc mà bản thân đang dùng.
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LỢI TIỂU THẢI KALI
Thuốc ức chế tái hấp thu Iiutri à phần trên cùa ông lượn xa và làm tăng đào thải kuli, 

kèm theo nguy cơ hạ kuli máu. Furosemid và các thuốc tương tự 
và cả ucid etacrynic được trình bày riêng

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

CLOROTHIAZID viên nén 0,2 g 
Chlotride viên nén 0,2 g 
Diurilix viên nén 0,2 g

HYDROCHLOROTHIAZID viên nén 25 mg; 50 mg; 100 mg 
Apo-Hydro viên nén 25 mg, 50mg; lOOmg 
Apo-Amilzide viên nén 50 mg và 5 mg amilorid 
Linoritio Forte viên nén 25 mg và 20 mg lisinopril

CYCLOTHIAZID viên nén 2 mg 
Anhydron viên nén 2 mg 
Doburil viên nén 2 mg 
Fluidil viên nén 2 mg

ACETAZOLAMID viên nén 250 mg; thuốc tiêm 500 mg 
Diamox viên nén 250 mg; thuốc tiêm 500mB 
Apo-Acetazolamide viên nén 250mg

INDAPAMID viên nén 2,5 mg 
Fludex viên nén 2,5 mg 
Lorvas viên nén 2,5 mg

CHLORTHALIDON viên nén 25 mg; 50 mg; 100 mg 
Hygroton viên nén 100 mg

BENDROFLUMETHIAZID viên nén 2,5 mg; 5 mg; 10 mg 
Moduretic viên nén 5 mg; 10 mg

XIPAMID viên nén 20 mg; 40 mg 
Diurex viên nén 20 mg 
Zipix viên nén 40 mg



CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUÔC 

Chống chỉ định: mức độ 4

Không kê đơn khi có quá mân cảm với thuốc r*ióm này.

Cãn nhắc nguy cơ/ lọi ích: mức độ 3

Thời kỳ cho con bú: cần  tránh cho con bú, vì một sô thuôc lợi tiểu qua 
được sữa mẹ do khuếch tán thụ động.

Thời kỳ m ang tha i: Không đùng các thuốc lợi tiểu trong điều trị phù và 
tăng huyết áp ở ngưòi mang thai, vì có thể dẫn đến thiếu máu cục bộ nhau 
thai kèm theo nguy cơ suy dinh dưdng thai.

Suy thận : Bâ't kỳ thuốc lợi tiểu mạnh nào đều có thể gây suy thận chức 
năng liên quan đến mất muối kèm vối giảm lọc cầu thận và tăng ure máu. 
Tổn thương chức năng này có thể làm nặng thêm suy thận sẵn có.

Thận trọng: mức độ 2

B ệnh gút: Nguy cơ tăng acid uric máu, buộc phải theo dõi chặt chẽ ở người 
bệnh gút, nếu phối hợp là cần thiết.

Suy gan: Các thuốc lợi tiểu thải kali có thể khởi phát hôn mê gan. Chúng 
làm tăng nguy cơ nhiễm kiềm chuyển hoá, tình trạng này làm thận tăng sản 
sinh amoniac và làm chất này chuyển dễ dàng vào não.

Cần theo dõi: mức độ 1
Tiếu đường: Các thuốc lợi tiểu thiazid hoặc thuốc tương tự và cả acid 
etacrynic có thê gây tiểu đường, có giảm dung nạp glucose, còn glucose máu 
khi đói thưòng tăng. Việc sử dụng chúng có thể làm tiểu đường mất cân 
bằng và tạo thuận lợi xuất hiện hôn mê tăng glucose máu.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối hợp nguy hiểm: mức độ 4
C isap rid

Phăn tích: Tăng nguy cơ loạn nhịp tim đe doạ tính mạng bao gồm xoắn đỉnh. 
Cơ chế do mất điện giải, có thể kéo dài thêm khoảng QT.

Xử lý: Chông chỉ định dùng cisaprid ở ngưòi bệnh bị giảm nhanh kali trong 
huyết tương, thí dụ người đang dùng thuốc lợi tiểu thiazid.
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Cân nhắc nguy ca/lợi ích: mức độ 3 
Benzam id

Phăn tích: Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh khi dùng phối hợp này. Chí ý, 
tương tác chỉ mô tả với riêng sultoprid (barnetil) trong nhóm benzamid Hạ 
kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài có từ trước (chỉ nhìn được '.rên 
điện tâm đồ) là những yếu tô' thuận lợi cho sự xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn 
đỉnh là một kiểu nhịp thất đặc biệt có thể xuất hiện từng cơn rất ngắn (vài 
giây, mệt thỉu: cảm giác ngất mà không mất ý thức). Các thuốc dẫn dến hạ 
kali máu tạo thuận lợi cho xuất hiện xoắn đỉnh với các thuốc không chống 
loạn nhịp.

Xử lý. Phôi hợp này cần tránh. Nên sử dụng các thuốc không dẫn đến >.oắn 
đỉnh. Nếu cần phối hợp, nên theo dõi thường xuyên khoảng QT và tiến hành 
kiểm tra đều đặn kali máu. Chú ý các dấu hiệu lâm sàng có thể báo hiệu hẹ 
kali máu như mệt mỏi, yếu cơ, chuột rút.

Bepridil; halofantrin; pentam idin; vincam in

Phân tích: Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh khi dùng phôi hợp này. Hạ kali 
máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài có từ trước (chỉ nhìn được trên diện 
tâm đồ) là những yếu tô' thuận lợi cho sự xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là 
một kiểu nhịp thất đặc biệt có thể xuất hiện từng cơn rấ t ngắn (vài giây, mệt 
thiu: cảm giác ngâì, mà không mất ý thức) đôi khi tiến triển đến rung '.hất 
gây chết.
Xử lý: Phôi hợp này cần tránh. Nên sử dụng các thuôc không dẫn đến I0 ắn 
đỉnh. Nếu cần phối hợp, theo dõi thường xuyên khoảng QT và kiêm tra đều 
đặn kali máu. Chú ý các dâu hiệu lâm sàng có thể báo hiệu hạ kali náu, 
như mệt nhọc, yếu cơ, cliuột rút.

Furosem id hoặc th u ốc tương tự

Phăn tích: Phối hợp bất hợp lý giữa các thuốc cùng một nhóm dược lý Kê 
đơn rườm rà vô ích.

Lithi

Phân tích: Sự cạnh tranh giữa các ion natri và lithi được giải thích là vói chê 
độ ăn thiếu muôi, có sự giảm đào thải lithi ra nước tiểu. Các thuốc lợi liệu 
quai và thiazid dẫn đến giảm natri, do đó làm tăng lithi máu, kèm với rguy 
cơ quá liêu. Đó là một tương tác dược động học về đào thải thuôc.
Xử lý: Lithi có phạm vi điều trị hẹp, nên cần theo dõi cẩn thận và đều đặn 
nồng độ trong huyết thanh (nồng độ cân bằng trong huyết tương ỏ khcảng 
0.5 đến 1 mEq/ lít). Dấu hiệu quá liều lithi có: suy nhược, run, giảm trtơng 
lực cơ, buồn nôn, tiêu chảy, loạn vận ngôn, mất điều vận. Ở ngưòi có (hức
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năng thận bình thường, nếu phôi hợp này tỏ ra cần thiết, thì cần tăng cường 
theo dõi lithi máu và điều chỉnh liều chính xác, trong và sau khi ngừng điều 
trị thuốc lợi tiểu.

M acrolid

Phân tích: Nguy cd xuất hiện xoắn đỉnh khi dùng phổi hợp mô tả với riêng 
erythromycin tiêm tĩnh mạch. Hạ kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT 
dài có từ trước (trên điện tâm đồ) là những yê’u tô" thuận lợi cho xuất hiện 
xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một kiểu nhịp thất đặc biệt có thể xuất hiện từng 
cơn rất ngắn (vài giây, mệt thỉu: cảm giác ngất mà không mâ’t ý thức). Các 
thuốc dẫn đến hạ kali máu tạo thuận lợi cho xuất hiện xoắn đỉnh với những 
thuốc không chông loạn nhip. Tương tác chì được mô tả  độc nhất với 
sultoprid trong nhóm benzamid hoặc erythromycin tiêm tĩnh mạch đốì vối 
nhóm macrolid.
Xử lý: Phối hợp này cần tránh. Nên dùng các thuốc không dẫn đến xoắn 
đỉnh. Nếu cần phối hợp, phải theo dõi thường xuyên khoảng QT và tiến 
hành kiểm tra đều đặn kali máu. Chú ý đến các dấu hiệu lâm sàng có thể 
báo hiệu hạ kali máu, thí dụ mệt nhọc, yếu cơ, chuột rút.

M ethenam in

Phăn tích: Trong nước tiểu acid, methenamin phân giải thành íorraol có 
nguy cơ tủa với các sulíamid kém hoà tan, có thể dẫn đến tinh thể niệu và 
sỏi thận.
Xử lý: Tốt nhất là nên thay đổi thuốc. Tính acid của nưóc tiểu có thể đánh 
giá bằng các băng giấy thử.

SparAoxacin

Phăn tích: Tương tác này chỉ có giá trị với sparíloxacin (zagam): tăng nguy 
cơ xoắn đỉnh do cộng hợp các tác dụng điện sinh lý. Hạ kali máu, nhịp tim 
chậm và khoảng QT dài có từ trước (trên điện tâm đồ) là những yếu tô' thuận 
lợi cho xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một kiểu nhịp thấ t đặc biệt có thê 
xuất hiện từng cơn rấ t ngắn (vài giây, mệt thỉu: cảm giác ngất mà không 
mất ý thức).
Xử lý: Phôi hợp này cần tránh. Nên dùng các thuốc không dẫn đến xoắn 
đỉnh. Nếu cần phối hợp, nên theo dõi thưòng xuyên khoảng QT và kiểm tra 
đểu đặn kali máu. Chú ý đến các dâ'u hiệu lâm sàng có thể báo hiệu hạ kali 
máu, thí dụ mệt nhọc, yếu cơ, chuột rút.

Thuốc kháng h istam in  kháng H, không an thần

Phân tích: Tương tác chỉ được ghi nhận vói riêng một thuốc kháng histamin 
không an thần: astemizol (Hismanal). Hạ kali máu (và cả tiêu chảy kéo dài 
có thể gây mất nước và điện giải) là yếu tố  thuận lợi cho xuất hiện xoắn
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đỉnh. Nguy cơ tăng khi các thuốc gây hạ kali máu được phôi hợp với các 
thuốc khốc có thể gây xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một kiểu nhịp thất đặc biệt, 
có thể xuâ't hiện từng cơn rấ t ngắn (vài giây, mệt thỉu: cảm giác ngất mà 
không mất ý thức).

- Xử lý: Phôi hợp này cần tránh; nên thay đổi chiến lược điều trị và chọn 
những thuốc không có bất lợi gây xoắn đỉnh. Nếu cần giữ phôi hợp, theo dõi 
kali máu và bổ sung kali nếu cần.

Thuốc nhuận tràng làm  trơn

Phăn tích: Sử dụng thuốc nhuận tràng làm trơn dài hạn (cũng giông như 
tiêu chảy nặng) có thể gây hạ kali máu.

- Xử lý: Nếu cần phối hợp giữa thuốc nhuận tràng làm trơn và thuốc lợi niệu 
thải kali, phòng ngừa hạ kali máu bằng cách bô sung kali và nếu cần, tuỳ 
theo lâm sàng, theo dõi điện tâm đồ (nguy cơ hạ kali máu xảy ra ít hơn SO 
với thưôc nhuận tràng kích thích). Khuyên người bệnh bổ sung kali (chuôi, 
mận...) và nếu cần cho theo dõi kali máu (nên nhớ rằng hạ kali máu thể hiện 
bằng tình trạng mệt nhọc, yếu cơ, thậm chí co cứng cơ). Khuyên người bệnh 
gặp lại thầy thuốc điều trị nếu triệu chứng này xuất hiện.

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2

A lopurinol hoặc dẫn chất; co lch icin  hoặc dẫn chất; probenecid

Phăn tích: Thuổc lợi tiểu thải kali làm tăng acid uric máu và làm giảm tác 
dụng điều trị chống gút.

Xử lý: Tốt nhất, nên tránh dùng hai thuốc trong cùng thòi gian, nếu không 
sẽ thấy điều trị chông gút thất bại.

A m antadin hoặc th u ốc tương tự

Phân tích: Các thiazid trong nhóm thuốc lợi tiểu thải kali và triamteren 
trong nhóm thuốc lợi tiểu giữ kali đã được mô tả là gây giảm thanh lọc 
amantadin ở thận bằng cơ chế chưa rõ, do đó có thể làm tăng độc tính của 
amantadin.

Xử lý. Khi phối hợp, cần điều chỉnh liều của amantađin. Tương tác này cần 
được xác nhận thêm.

A m inosid  tiêm  hoặc d ùn g tại cho

Phăn tích: Độc tính với tai của cốc aminosid và của thuốc lợi tiểu thải kali có 
thể tăng lên khi hai nhóm thuốc này được dùng phối hợp. Mâ't thính lực mức 
độ khác nhau, đôi khi không hồi phục có thể xuất hiện. Cơ chê không rõ, có 
lẽ do hiệp đồng tác dụng ở khâu độc với thính giác. Tiêm tĩnh mạch và suy 
thận là những yếu tô' tạo thuận lợi cho độc tính.
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xử lý: Nếu cần phôi hợp, khuyên nên theo dõi đều đặn chức năng thính giác. 
Có thể cần phải giảm liều một trong hai thuốc, hoặc cả hai ỏ ngưòi suy thận.

Am iodaron

Phân tích: Nguy cơ xoắn đỉnh đựơc tạo thuận lợi bởi hạ kali máu. Hạ kali 
máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài có từ trưóc (điện tâm đồ) là những 
yếu tô’ thuận lợi cho xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một kiểu nhịp thất 
đặc biệt có thể xuất hiện từng cơn rấ t ngắn (vài giây, mệt thỉu: cảm giác 
ngất mà không mất ý thức).

- X ử lý: Nếu cần phối hợp các thuốc gây hạ kali máu vối amiodaron, phải 
ngăn ngừa hạ kali máu bằng cách tăng cường theo dõi và theo dõi điện tâm 
đồ. Trường hợp xuất hiện xoắn đỉnh, không dùng thuốc chống loạn nhịp. 
Nên nhớ rằng hạ kali máu thể hiện bằng trạng thái mệt nhọc, yếu cơ, chuột 
rút. Nếu những triệu chứng này xuất hiện, khuyên ngưòi bệnh gặp lại thầy 
thuôc điều trị.

A m phetam in hoặc dẫn chát

Phăn tích: Amphetamin là thuốc cưòng giao cảm trực tiếp, vì vậy có tính 
chất tăng huyết áp. Phối hợp với các thuốc lợi tiểu thải kali có tác dụng hạ 
huyết áp dẫn đến đôi kháng tác dụng và rất khó đạt cân bằng huyết áp.

- Xử lý: Với ngưòi bệnh tăng huyết áp, nên tránh kê đơn amphetamin.

A m photericin  B

Phân tích'. Tăng tác dụng hạ kali máu với dạng tiêm. Amphotericin B rấ t ít 
duợc hấp thu nếu uống hoậc dùng tại chỗ trong cãc điéu kiện binh thưỡng.

- Xử lý. Theo dõi kali máu. Đánh giá các nguy cơ của tương tác tùy theo đường 
dùng thuốc araphotericin B.

Baclofen; phenothiazin; thu ốc an thần  k inh  các loại; thu ốc chủ vận
m orphin

- Phăn tích: Tăng tác dụng hạ huyết áp và tăng nguy cơ hạ huyết áp thê đứng.

- X ử lý: Theo dõi huyết áp trong khi phối hợp. Tuỳ theo thuốc dùng, hạ huyết 
áp có thể nặng nhẹ khác nhau. Điều chỉnh liều của một hoặc hai thuốc, tuỳ 
trường hợp. Xây dựng kế hoạch dùng thuốc đều đặn. Khuyên ngưòi bệnh, 
nếu bị chóng mặt khi bắt đầu điều trị nên gặp lại thầy thuốc điều trị để điều 
chỉnh liều một hoặc hai thuốc, tuỳ trường hợp. Tăng cưòng theo dõi ở ngưòi 
bệnh cao tuổi (nguy cơ ngã) và khuyên họ cẩn thận khi đang ở tư thế nằm 
hoặc ngồi mà chuyển sang tư thế đứng thì phải từ từ.
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Biguanid

Phân tích: Trong trưòng hợp suy thận chức năng, sinh lý và / hoặc liên quan 
đến thuốc lợi tiểu, có nguy cơ tăng nhiễm acid lactic do metíbrmin (Stagid, 
Glucophage, Glucinan).
Xử lý: Lưu ý tương tác này và tránh kê đơn metíormin nếu người bệnh suy 
thận, với creatinin máu trên 15 mg/lít (135 micromol/lít) ở nam và 12 mg/lít 
(110 micromol/lít) â nữ. Đặc biệt chú ý đến kê đơn đồng thời metformin và 
thuốc lợi tiểu, ở ngưòi bệnh cao tuổi. Nên nhâ các dấu hiệu báo trước nhiễm 
acid lactic gồm: buồn nôn, nôn, co cứng cơ, giảm thông khí, cảm giác mệt 
nhọc, đau bụng.

B utyrophenon

Phăn tích'. Tăng tốc dụng làm hạ huyết ốp của những thuốc này.
Xử lý-. Nếu cần phôi hợp, tăng cường theo dõi huyết áp động mạch trong khi 
điều trị và sau khi ngừng một trong hai thuổc. Điều chỉnh liều tuỳ trường 
hợp. Nhấn mạnh về kế hoạch và sự tuân thủ dùng thuốc. Đặc biệt cảnh giác 
ở ngưòi bệnh cao tuổi.

C holestyram in

Phản tích'. Giảm hâ'p thu thuôc lợi tiểu thải kali ở đường tiêu hoá, do 
cholestyramin gắn thuổc lợi tiểu.

- Xử lý: Nếu kè đơn hai thuốc, khuyên dùng thuốc lợi tiểu thải kali trưóc 
cholestyramin 2 giờ hoặc sau khi dùng cholestyramin 4 giò.

C iclosporin

Phân tích: Nguy cơ tăng creatinin máu, nhất là với các thuốc lợi tiểu thiazid. 
Tương tác này cần có thêm tư liệu, các công bô còn hiếm.

- X ử lý: Theo dõi chức năng thận khi phối hợp hai thuốc này.

C lonidin  hoặc th u ốc tương tự; gu an eth ed in  h oặc thu ốc tương tự; 
levodopa; m ethyldopa; reserpin; sp ironolacton; th u ốc giân  m ạch  
ch ôn g tăng h uyết áp

Phăn tích'. Tăng tác dụng làm hạ huyết áp.
Xử lý: Cần phải điều chỉnh liều, xây dựng kế hoạch dùng thuốc và nhấn 
mạnh về tuân thủ dùng thuốc. Lúc đầu điều trị, cần đo đểu đặn huyết áp 
động mạch cho tói khi đạt cân bằng điều trị.

Clozapin

Phân tích: Nguy cơ tăng tác dụng làm hạ huyết áp.
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x ử  lý: Theo dõi huyết áp động mạch và điều chỉnh liều của thuốc chống tăng 
huyết áp lựa chọn ban đầu, trong và sau khi ngừng điều trị với clozapin. 
Thận trọng đặc biệt ở người bệnh cao tuổi.

Corticoid - khoáng; tetracosactid

Phăn tích: Phối hợp hai chế phẩm gây hạ kali máu dẫn đến tăng nguy cơ hạ 
kali trong máu, và nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh.
Xử lý: Theo dõi kali máu và hiệu chỉnh bằng muôi kali, nếu cần. Hạ kali 
máu thể hiện lâm sàng bằng mệt nhọc, thậm chí co cứng cơ và đôi khi rối 
loạn nhịp tim. Chú ý đến mất nước quá mức (khi gắng sức hoặc nóng nhiều 
hoặc tiêu chảy kéo dài), làm trầm  trọng thêm sự mất kali. Trường hợp cần 
thiết, có thể khuyên bổ sung tạm thòi kali (chuôi, mận hoặc muối ka li).

Cura các loại

Phân tích: Nguy cơ tăng chẹn thần kinh-cơ, do hạ kali máu, nhất là với các 
thuốc loại cura không khử cực.
Xử lý: Định lượng kali máu có thể cần, trước khi dùng thuốc loại cura không 
khử cực.

D extropropoxyphen

Phăn tích: Tác dụng hạ huyết áp nhẹ của dextropropoxyphen. Với các thuốc 
hạ huyết ốp khác, sẽ tăng tác dụng hạ huyết áp và tăng nguy cơ hạ huyết áp 
thế đứng.

- Xử lý: Cần thiết phải theo dõi huyết áp trong khi phối hợp (trong khi điều trị 
và sau khi ngừng một trong hai thuốc.) Tuỳ theo thuốc dùng, hạ huyết áp có 
th ổ  n ặ n g  h a y  n h ẹ . D iểư  c h ỉn h  liề u , c ủ a  m ộ t h o ặ c  h a i  th u ố c  n ế u  cần . X ây 
dựng kế hoạch dùng thuốc đều đặn. Khuyên người bệnh, nếu bị chóng mặt 
lúc bắt đầu điểu trị, nên gặp lại thầy thuốc để điều chỉnh liều của một hoặc 
hai thuốc, tuỳ trường hợp. Tăng cưòng theo dõi ở người bệnh cao tuổi (nguy 
cđ ngã) và khuyên họ khi ở tư thế nằm hoặc ngồi mà chuyển sang tư thế 
đứng thì phải từ từ.

Diazoxid

Phân tích: Tương tác ở 3 khâu: 1/ Tăng tác dụng làm tăng glucose máu;

2/ Tăng tác dụng làm tăng acid uric máu;

3/ Tăng tác dụng làm hạ huyết áp.

- Xử lý: Phôi hợp chỉ có thể thực hiện tại bệnh viện. Tuỳ theo mục tiêu điều trị 
và sinh bệnh lý của ngưòi bệnh, lưu ý ba tốc dụng này để theo dõi lâm sàng 
và sinh học phù hợp.
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D idanosin

Phăn tích'. Cộng hợp các tác dụng không mong muôn: tăng nguy cơ viêm tuỵ 
do thuốc.

- X ử lý: Theo dõi lâm sàng, và nếu cần, theo dõi sinh học chức năng tuỵ 
(amylase máu và amylase nước tiểu) khi bị đau bụng.

D isopyram id

Phân tích: Nguy cơ xoắn đỉnh khi phối hợp các thuốc này. Hạ kali máu, nhịp 
tim chậm và khoảng QT dài có từ trước (điện tâm đồ) là những yếu tố thuận 
lợi cho xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một kiểu nhịp thất đặc biệt có thể 
xuất hiện từng cơn rấ t ngắn (vài giây, mệt thỉu: cảm giác ngất mà không 
mất ý thức).

- X ử lý: Nếu cần phối hợp, ngăn ngừa hạ kali máu bằng cách tăng cường theo 
dõi và theo dõi điện tâm đồ. Trưòng hợp xuất hiện xoắn đỉnh, không dùng 
thuốc chông loạn nhịp. Nên nhớ rằng hạ kali máu thê hiện bằng: mệt nhọc, 
yếu cơ thậm chí chuột rút). Nếu những triệu chứng này xuất hiện, khuyên 
ngưòi bệnh gặp lại thầy thuốc điều trị.

Fibrat

- Phăn tích: Cạnh tranh ỏ các vị trí gắn với protein huyết tương kèm vói tăng 
tác dụng lợi tiểu và tăng mất kali. Tương tốc này được nêu trong y văn với 
riêng furosemid (thuốc lợi tiểu thải kali), cần được thừa nhận với các thiazid 
lợi tiểu.

- Xử lý: Theo dõi phối hợp này và thông báo cho Trung tâm cảnh giác thuốc mọi 
bất thưclng sinh học hoặc lâm sàng, Tăng cvtòng theo dõi à người suy thận.

Insulin

- Phân tích: Trong nhóm các thuốc lợi tiểu quai, có mô tả những tính chất gây 
tăng glucose máu của íurosemid, có thể dẫn đến giảm tác dụng của các 
thuôc chống tiểu đường. Cơ chế chưa sáng tỏ.

- X ử lý: Có thể dùng thuốc lợi tiểu ở ngưòi tiểu đường, nhưng ngưòi kê đơn 
phải chú ý về những biến đổi glucose máu có thể có và điều chỉnh liều tuỳ 
theo kết quả sinh học.

N icorandil; n itrat ch ôn g đau thắt ngực

- Phân tích'. Phối hợp với bất kỳ thuôc nào có tính chất chông tăng huyết áp có 
thể làm tăng nguy cơ tụ t huyết áp, đôi khi dẫn đến sốc.

- X ử lý: Theo dõi huyết áp trong khi điều trị và sau khi ngừng một trong hai 
thuốc. Đặc biệt thận trọng ở người bệnh cao tuổi.
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G ly co sid  trỢ tim

Phân tích: Rô'i loạn điện giải do thuốc lợi tiểu gây nên có thể dẫn đến loạn 
nhịp tim do digitalis. Cơ chế do sự tăng bài xuất kali và magnesi làm ảnh 
hưởng đến hoạt động của cơ tim.
Xử lý: Khi dùng phối hợp những thuốc này, đo hàm lượng kali và magnesi 
trong huyết tương. Tránh tình trạng hạ kali hoặc hạ magnesi huyết ở bệnh 
nhân điều trị glycosid trợ tim bằng cách giảm natri trong ăn uống, bổ sung 
hoặc dùng thuốc lợi tiểu giữ kali/magnesi thay cho thuốc lợi tiểu thải kali.

Q u in id in  h o ặc  d ẫ n  c h ấ t ; so ta lo l

Phăn tích: Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh (rối loạn nhịp thất) khi phối hợp 
một thuôc lợi tiểu thải kali và một thuốc chống loạn nhịp. Hạ kali máu, nhịp 
tim chậm và khoảng QT dài có từ trước (chỉ nhìn được trên điện tâm đồ) là 
những yếu tô' thuận lợi cho sự xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một kiểu 
nhịp thất đặc biệt, có thể xuất hiện từng cơn rấ t ngắn (vài giây, mệt thỉu: 
cảm giác ngất mà không mất ý thức).
Xử lý: Nếu cần phôi hợp các thuốc lợi tiểu thải kali với thuốc chống loạn 
nhịp này, phải ngăn ngừa hạ kali bằng cách bổ sung kali có tính toán và nếu 
cần thiết, làm điện tâm đồ. Trường hợp xuất hiện xoắn đỉnh, không dùng 
thuốc chông loạn nhịp. Hạ kali máu thể hiện bằng tình trạng mệt nhọc, yếu 
cơ thậm chí co cứng cơ. Nếu những triệu chứng này xuất hiện, khuyên người 
bệnh gặp lại thầy thuốc điều trị.

S ulíonylurea

Phân tích'. Các thuốc lợi tiểu thiazid làm tăng glucose máu khi đói và có thể 
làm giâm hạ glucose máu do sulíonylurea. Tác dụng này có thể xảy ra sau 
nhiều ngày hoặc nhiều tháng sau khi dùng thiazid. Hạ natri máu cũng có 
thể xảy ra. Cơ chế.do thuốc lợi tiểu thiazid có thể làm giảm sự nhạy cảm của 
mô đối với insulin, giảm sự tiết insulin hoặc làm tăng sự mất kali, gây ra 
tăng glucose máu.

- Xử lý: Theo dõi chặt chẽ glucose máu ỏ người bệnh. Nếu thấy tăng glucose 
máu, có thể phải tăng liều của sulíonylurea.

Tetracyclin

Phăn tích: Nguy cơ tăng ure máu ở ngưòi suy thận, cơ chế chưa rõ. Riêng 
tetracyclin có thể đã gây tăng ure máu. Ý nghĩa lâm sàng của tương tác này 
có lẽ không lớn.

- Xử lý: Nếu ure máu tăng â người bệnh, có thể do một hoặc hai thuốc này. Có 
lẽ không cần phải can thiệp lâm sàng. Nhưng nếu tăng ure máu chứng tỏ có 
rô’i loạn chức năng thì nên cân nhắc ngừng một hoặc có thể cả hai thuốc.
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Phân tích: Tác dụng làm hạ huyết áp của thuốc lợi niệu thải kali có thể giảm 
khi dùng đồng thòi với các thuốc cường giao cảm.

Xử lý: Việc theo dõi huyết áp phải thường xuyên. Mọi sự đều phụ thuộc vào 
bô'i cảnh điểu trị và dạng bào chế đã dùng. Nếu có thể, phải tránh phôi hdp 
để ngăn chặn nguy cơ quan trọng về biến động huyết áp.

Thuốc cường thần k inh  giao cảm  beta

Phân tích: Tương tốc kiểu đôi kháng dược lý. Các thuốc giông beta có tác 
dụng tăng huyết áp, tác dụng này có thể giảm khi dùng đồng thời vối các 
thuốc lợi tiểu thải kali.

Xử lý: Theo dõi đều đặn huyết áp. Thông tin cho người bệnh về nguy cơ biến 
đổi huyết áp, xây dựng kế hoạch dùng thuốc đểu đặn và tính đến dạng thuốc 
sử dụng để đánh giá mức độ nặng nhẹ về biến động huyết áp (dùng các 
thuốc giông beta trong hen hoặc trong doạ đẻ non)

Thuốc gây mê bay hơi chứa halogen

- Phân tích: Nguy cơ hạ huyết ốp do giảm thể tích máu.

- X ử  lý-. Theo dõi huyết động học và điều chình các rối loạn chuyển hoá. 
Khuyên người bệnh phải can thiệp ngoại khoa thông tin cho thầy thuốc gây 
mê những thuốc đang dùng.

Thuốc đối quang có iod

Phăn tích: Tăng nguy cơ suy thận cấp, nếu đã bị mất nưốc do thuốc lợi tiểu 
(đặc biệt khi phối hợp với các chất chứa ba iod ion hoá và chất chứa sáu iod).

Xử lý: Nên tiếp nước cho ngưòi bệnh trước khi dùng thuốc đôi quang có iod. 
Khuyên ngưòi bệnh thông tin cho bác sĩ X quang là đang điều trị thuốc lợi 
tiểu để có những biện pháp cần thiết.

Thuốc nhuận tràn g k ích  th ích

Phăn tích: Phối hợp hai thuốc gây hạ kali máu dẫn đến tăng nguy cơ hạ kali 
máu, nhất là khi các thuốc nhuận tràng được dùng dài ngày.

- Xử lý: Theo dõi kali máu và hiệu chỉnh lại bằng bổ sung muối kali, nếu cần. 
Hạ kali máu thể hiện lâm sàng bằng mệt nhọc, thậm chí co cứng cơ và đôi 
khi rối loạn nhịp tim. Chú ý đến mất nước quá mức (khi gắng sức hoặc nóng 
nhiều hoặc tiêu chảy kéo dài) làm trầm trọng thêm sự mất kali. Nếu cần, có 
thể khuyên bổ sung tạm thòi kali (chuối, mận hoặc muối kali).

T h u ôc  có  tá c  d ụ n g  cư ở n g g ia o  cảm  a lp h a  h o ặ c  b eta
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Phân tích'. Nguy cơ hạ huyết áp nặng và / hoặc suy thận cấp, trong trường 
hợp hạ natri máu. Mất muối và nưốc quan trọng hoặc hẹp động mạch thận 
dẫn đến tăng kích thích hệ renin - angiotensin; do chẹn hệ này, thuốc ức chế 
enzym chuyển có thể dẫn đến tụ t huyết áp đột ngột ngay từ lần uông thuốc 
đầu tiên và suy thận cấp, nhưng hiếm hơn.
Xử lý-. Nếu điều trị lợi tiểu được tiến hành trước đó, cho ngừng thuôc lợi tiểu 
trong hai đến ba ngày trước khi bắt đầu điểu trị bằng thuốc ức chê enzym 
chuyên, rồi dùng lại thuốc lợi tiểu sau đó, nếu cần. Luôn luôn bắt đầu điêu 
trị bằng các thuôc ức chê enzym chuyển vói liều thấp, rồi tăng dần liều, nếu 
cần thiết. Điều thận trọng này có giá trị cả trong điều trị tăng huyết áp động 
mạch và điều trị suy tim. Theo dõi chức năng thận trong những tuần đầu 
điều trị bằng các thuốc ức chê enzym chuyển. Phải nhớ rằng có sự phối hợp 
các thuốc lợi tiểu thải kali với các thuôc ức chế enzym chuyển trong một sô' 
biệt dược, với liều tôi ưu.

Tương tác cần theo dõi: mức độ 1
Calci

Phân tích: Vói các thiazid lợi tiểu, sự phôi hợp đều đặn có thể dẫn đến tăng 
calci máu, do giảm đào thải calci ở nước tiểu.

Xử lý: Lưu ý tương tác này trưóc khi bổ sung calci cho người bệnh. Chú ý nhất 
là người bệnh cao tuổi đang điều trị digitalin và polyvitamin (vitamin D).

Indom etacin  hoặc dẫn chất; pyrazol; salicylat; th u ốc ch ốn g v iêm  không  
steroid

Phăn tích-. Giảm tác dụng chông tăng huyết áp: Các thuốc chống viêm không 
steroid ức chế sự tổng hợp ở thận của các prostaglandin gây giãn mạch và / 
hoặc dẫn đến giữ muôi và nước. Nguy cơ suy thận cấp ở người bị mất nước.
Xử lý: Cần đảm bảo tiếp nước tốt cho người bệnh, theo dõi chức năng thận 
(độ thanh lọc creatinin), huyết áp ổn định, đặc biệt khi bắt đầu điều trị. 
Khuyên người bệnh theo dôi đều đặn huyết áp. Thận trọng đặc biệt khi phối 
hợp với indometacin và các salicylat liều cao.

Thuôc chông trầm  cảm  ba vòn g hoặc th u ôc tương tự

Phân tích: Tăng tác dụng hạ huyết áp của những thuốc này. Hạ huyết áp là 
một tác dụng không mong muôn của các thuốc chống trầm  cảm ba vòng.
Xử lý'. Nếu cần phôi hợp, tăng cường theo dõi huyết áp động mạch, trong và 
sau khi ngừng điểu trị bằng một trong hai thuốc. Điều chỉnh liều lượng, 
nhấn mạnh kế hoạch dùng thuốc và sự tuân thủ. Đặc biệt cảnh giác ở ngưòi 
bệnh cao tuổi.

T h u ố c  ức c h ế  en zy m  ch u y ển  d ạ n g  a n g io te p s in
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Thuốc gây m ê barb ituric

Phân tích: Dùng đồng thời các thuốc chông tăng huyết áp hoặc các thuốc có 
thể dẫn đến hạ huyết áp cùng với các thuốc gây mê barbituric có thể gây tụ t 
huyết áp nặng.

- X ử  lý: Khuyên ngưòi bệnh báo cho bác sĩ gây mê biết các thuốc đang dùng.

LỢI TIỂU THẨM THẤU
Chất phân tử lượng thấp, có lác dụng chòng phù nhanh vù kéo dài

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

MANITOL dung dịch tiêm truyền 20%
Mannitol dung dịch tiêm truyền 2 0 %

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chỉ định: mức độ 4
Trường hợp: Tăng độ thẩm thấu của huyết tương có từ trước; mất nước chủ 
yếu trong tế  bào.

Côn nhắc nguy co  / lại ích: mức độ 3
Suy tim : Nguy cơ rô'i loạn nước điện giải.
T rường hợp: Tăng độ thẩm thấu của huyết tương, mất nưỏc trong tê bào

LƯU HUỲNH
Nguyên tô vô cơ có tác dụng chống viêm.

Dùng trong bệnh thấp, bệnh mũi và bệnh ngoài dư

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

LUU HUỲNH

Sacnel kem bôi da 0,5%
Sulíothiorine pantothénique viên bạc 0,3g 
Sulfonyl Monal viên nhai 0,20g 
Thioíon viên hoàn 0,02g
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CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Thận trọng: mức độ 2
Các trường  hợp: Không dung nạp lưu huỳnh.

MACROLID
Kháng sinh có lioạt phổ giới hạn đối với vi khuẩn Gram dưoniỊỊ.

Trái với những già thuyết trước đây, không có mối quan hệ nào giữa câu trúc 
và tác dụng cho phép giải thích những rương tác khác nhau liên quan đến macroíid

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

E R Y T H R O M Y C I N

Apo - Erythro base viên nén 250mg
Apo - Erythro s  viên nén 250mg (dạng stearat)
Ery viên bao 500mg (dạng ethylsuccinat)

GÓI CÔM pha hỗn dịch uống 125 mg; 250mg (dạng ethylsuccinat)

Eryacne 4% Gel bôi da (dạng base)
Erycin viên nén bao phim 500mg 
Eryderm dung dịch bôi da 
Erylik gel bôi da 4% (+ tretinoin)
Erythrocine viên nén bao phim 500 mg; cốm pha hỗn dịch uống 250 mg/ml 
Erythromycin Domesco gói bột pha uống 250mg (dạng ethylsuccinat) 
Stiemycin dung dịch dùng ngoài 2%

Clarithrom ycin

Caricin viên nén bao phim 250 mg; 500 mg 
Clar 250 hoặc 500 viên nén 250 mg; 500 rag 

Claranta viên nén 250 mg; 500 mg 
Clari viên nén 250 mg 

Claricin viên nén 500 mg 
Clariom viên nén bao phim 250 mg 

Clarisol viên nén 250 mg
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Claritek viên nén 250 mg

Clarithromycin viên nén 250 mg; 500 mg

Clathrimax viên nén bao phim 250 mg

Cleron viên nén 500 mg, bột pha hỗn dịch uống 125mg/5ml

Crixan viên nén 500 mg

Cyta viên nén 250 mg
Dorobit viên nén 250mg (dùng phối hợp với tipidazol + omeprazol)

Klacid viên nén 250mg

Klacid fort và Klacid MR viên nén bao phim 500mg 

Opeclacine viên nén bao phim 250 mg; 500mg

Roxithromycin

Arbid 150 viên nén 150mg

Dorolid viên bao 150mg, gói bột uống 150mg

Roxitacin viên bao 150mg

Roxithromycin viên nén 150mg

Rulid viên nén 150 mg

Spiramycin

Doropycin viên bao phim 1,5 M.IU- Gói bột uống 7500.000 IU
N o u m o m ic id  v iê n  b a o  p h im  1,5 v à  3  M .IU .

Novomycine viên bao phim 1,5 M.IU gói bột uống 750.000 IU.

Rodogyl viên bao phim 750.000 IU + metronidazol 125 mg; các biệt dược 
phối hợp spiramycin vói metronidazol (xem ở mục “Nitromidazol”)

Rovamycine viên bao phim 1,5 và 3 M.IU.

Josam ycin

- Josacine viên nén 50mg; 200 mg, nang 500mg 

CHÚ Ý  KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chỉ định: mức độ 4
- T rường hợp quá m ẩn vói cốc macrolid, dùng chiến lược điều trị bằng 

kháng sinh khốc.
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Thời kỳ cho con bú: Phần lân raacrolid (ịosamycin, spiramycin, 
troleandomycin, midecamycin, roxithromycin) đều qua được sữa mẹ.
Thời kỳ m ang tha i: Tính vô hại chưa được xác định.
Suy gan: Một sô' dẫn chất (erythromycin estolat và nhất là triacetylolean- 
domycin) độc với gan và gây viêm gan ứ mật, đôi khi tăng transaminase, có 
thê là do phản ứng quá mẫn.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối hợp nguy hiểm: mức độ 4
Amiodaron; bretylium ; disopyram id; haloíantrin; pentam idin; quin id in  
hoặc dẫn chất; sotalol; vincam in

Phăn tích: Tăng nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh do cộng hợp tác dụng, và chỉ 
được mô tả độc nhâì, vỏi erythromycin tiêm tĩnh mạch. Hạ kali máu, nhịp 
tim chậm và khoảng QT dài từ trước (chỉ biết được trên điện tâm đồ) là 
những yếu tô tạo điều kiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một dạng nhịp thất đặc 
biệt, có thể xuất hiện thành cơn rấ t ngắn (vài giây, mệt thỉu: có cảm giác 
ngất nhưng không mất ý thức). Trong họ macrolid, chỉ có erythromycin, đặc 
biệt dạng tiêm tĩnh mạch là có thể gây nên loạn nhịp tim (kéo dài khoảng 
QT, ngoại tâm thu thất, xoắn đỉnh, bloc nhĩ thất).

- Xử lý: Chông chỉ định phối hợp thuốc có tiềm năng gây tử vong này, và 
không được kê đơn. Ngay khi dùng đơn độc, erythromycin tiêm tĩnh mạch 
cũng có thể gây loạn nhịp tim. Do đó, khuyên không nên tiêm nhanh cả liều, 
mà phải tiêm truyền tĩnh mạch liên tục hay gián đoạn thòi gian truyền mỗi 
l ầ n  tố i  th i ể u  6 0  p h ú t .

Benzamid

Phân tích: Theo hiểu biết hiện nay, trong nhóm macrolid chỉ có 
erythromycin tiêm tĩnh mạch là có thể tạo điều kiện xuất hiện xoắn đỉnh 
khi phôi hợp với duy nhát một chất trong nhóm benzamid là sultoprid 
(Barnetil). Hạ kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài từ trước (chỉ biết 
được trên điện tâm đồ) là những yếu tô’ tạo điểu kiện xuất hiện xoắn đỉnh. 
Xoắn đỉnh là một dạng nhịp thất đặc biệt, có thể xuất hiện thành cơn rấ t 
ngắn (vài giây, mệt thỉu: có cảm giác ngất nhưng không mất ý thức). Trong 
nhóm macrolid, chỉ có erythromycin, đặc biệt dạng tiêm tĩnh mạch có thể 
gây loạn nhịp tim (kéo dài đoạn QT, ngoại tâm thu thất, xoắn đỉnh, blốc 
nhĩ thất).

- X ử lý: Chông chỉ định phối hợp thuốc có tiềm năng gây tử vong này và 
không được kê đơn. Ngay khi dùng đơn độc, erythromycin tiêm tĩnh mạch 
cũng gây loạn nhịp tim. Khuyên không nên tiêm nhanh cả liều, mà phải

cỏn  nhắc nguy cơ/lợi ích: mức độ 3
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tiêm truyền tĩnh mạch liên tục hay gián đoạn, thời gian truyền mỗi lần tối 
thiểu 60 phút.

Bepridil

Phăn tích'. Theo hiểu biết hiện nay, trong nhóm macrolid, chì có 
erythromycin dạng tiêm tĩnh mạch là có thể gây loạn nhịp tim (kéo dài đoạn 
QT, ngoại tâm thu thất, xoắn đĩnh, bloc nhĩ thất). Hạ kali máu, nhịp tim 
chậm và khoảng QT dài từ trước (chỉ biết được trên điện tâm đồ) là những 
yếu tô' tạo điều kiện xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một dạng nhịp thất 
đặc biệt, có thể xuất hiện thành cơn rất ngắn (vài giây, mệt thỉu: có cảm giác 
ngất nhưng không mất ý thức).

- Xử lý: Chống chỉ định phôi hợp thuốc có tiềm năng gây tử vong này và 
không được kê đơn. Chỉ riêng erythromycin dưói dạng tiêm tĩnh mạch cũng 
có thể gây loạn nhịp tim. Do đó khuyên không nên tiêm thuốc này cã liều 
quá nhanh một lần, mà phải tiêm truyền tĩnh mạch liên tục hoặc ngắt đoạn, 
thòi gian truyền mỗi lần ít nhất phải kéo dài 60 phút.

Cisaprid

- Phản tích: Tương tác dược động học, có thể dẫn đến xuất hiện xoắn đinh ở 
người có tô'bẩm. Có lẽ đó là do các raacrolid nói chung, và erythromycin tiêm 
tĩnh mạch nói riêng đã ức chế được enzym chuyển hoá cisaprid (Prepulsid). 
Chỉ spiramycin (Rovamycin) là không thuộc trong trường hợp này.

- Xử lý: Hoặc tạm thòi ngừng cisaprid, hoặc kê đơn một khống sinh thuộc họ 
khác (thí dụ beta lactamin).

Ergotam in hoặc dẫn chất

Phăn tích: Nguy cơ tai biến thiếu máu cục bộ nặng các đầu chi, có thể dẫn 
tới hoại tử, do ức chế chuyển hoá ergotamin ỏ gan (hiện nay, chưa được mô 
tả với spiramycin, roxithromycin, clarithromycin).

- Xử lý: Phải hết sức thận trọng, vì thông điệp chính thức được áp dụng cho 
tất cả các macrolid. Các bác sĩ kê đơn đều tránh phôi hợp thuốc này, cho nên 
hầu như không có ý kiến và nhận xét gửi về Trung tâm cảnh giác thuốc. 
Chông chỉ định phối hợp thuốc vối tấ t cả các macrolid, trừ spiramycin. Các 
dẫn chất hydrogen hoá khác của cựa loã mạch (dihydroergocornin, 
dihydroergocristin, dihydroergotoxin... ) không gây tương tác thuôc này

Statin; thuốc ức ch ế  HMG-CoA reductase

Phân tích: Kết hợp thuốc có thể gây bệnh về cơ nặng hay tiêu cơ vân do nồng 
độ các thuốc ức chế HMG-CoA reductase tăng lên trong huyết tương. Cơ chê 
có thể do ức chê chuyển hoá thuốc qua CYP3 A4.
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x ử  lý: Nếu có thể, dùng một thuốc khác thay thế. cần  phải nhắc nhở các 
bệnh nhân dùng các thuốc ức chế HMG-CoA reductase báo cáo mọi trường 
hợp đau cơ, yếu cơ không rõ nguyên nhân.

Khing h is tam in  k h á n g  Hi k h ông  an  th ầ n

Phăn tích: Trong hiểu biết hiện nay về nhóm macrolid, erythromycin tiêm 
tĩnh mạch, iosamycin có thể tạo điều kiện xuất hiện xoắn đỉnh khi dùng 
cùng với astemizol (Hismanal) (giảm dị hoá các kháng histamin ỏ gan).
Xử lý: Chông chỉ định phối hợp thuốc. Thay đổi chiến lược điều trị. Chọn một 
chất kháng sinh khác có thể tiêm được hoặc chọn một kháng H, không an 
thần khác, không có những nhược điểm nói trên: cetirizin, loratadin.

Ccn nhắc nguy co / lọi ích: mức độ 3 

Beizodiazepin

Phân tích: Tăng cường cốc tác dụng (chỉ của triazolam và midazolam) khi 
phôi hợp với erythromycin, hoặc roxythromycin hoặc clarithromycin (ức 
chế enzym).
Xử lý: Tuỳ theo benzodiazepin được dùng, mức độ nặng nhẹ của tương tác có 
thay đổi: Vói midazolam phải tính đến tương tác để lựa chọn liều lượng. Vói 
triazolam, cần tránh phôi hợp thuốc do trong y văn đã mô tả những rổì loạn 
ứng xử.

Buipiron

Phăn tích-. Dùng kết hợp vối các kháng sinh macrolid, nồng độ buspiron 
trong huyết tương có thể tăng cao, làm tăng tác dụng dược lý và độc tính của 
th u ô c . Cơ chô" có th ổ  do các k h á n g  s in h  m acro lid  đ ã  ức chõ C Y P3A4, là  onzym  
XÚC tác cho chuyển hoá buspiron.

Xử lý: Theo dõi chặt chẽ đáp ứng của người bệnh khi bắt đầu dùng, khi 
ngừng hay khi thay đổi liều của kháng sinh macrolid ở người bệnh đang 
dùng buspiron. Còn nếu người bệnh đang dùng kháng sinh macrolid, mà 
dùng thêm buspiron thì nên thận trọng chỉ dùng với liều thấp, và hiệu chỉnh 
liều nếu cần thiết. Azithromycin và dirithromycin không bị chuyển hoá qua 
CYP3A4, nên có thể không tương tác vối buspiron.

Cabamazepin

Phân tích: Tăng nồng độ carbamazepin trong huyết thanh do ức chế enzym, 
có thể dẫn tới rối loạn thăng bằng, buồn nôn, nôn, ngủ gà. Tăng nồng độ này 
đã được mô tả vối erythromycin, TAO, iosamycin và clarithromycin.

Xử lý: Chọn một kháng sinh khác hay một macrolid khốc không gây tương 
tác (roxithromycin...), hoặc hiệu chình liều lượng carbamazepin theo kết quả
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định lượng nồng độ trong huyết tương. Theo dõi chặt chẽ các dấu hiệu nhiễm 
độc có thể xuất hiện.

Các ch ât ức c h ế  tá i thu nhận serotonin

Phân tích'. Các chất ức chê tái thu nhận serotonin, cụ the là sertralin, 
Auoxetin dùng kết hợp vâi kháng sinh macrolid sẽ bị ức chế chuyển hoá, có 
thể gây nên hội chứng serotonin: dễ kích động, tăng trương lực cơ, giật rung 
cơ, giảm ý thức.

Xử lý: Nếu không tránh được kết hợp thuốc này, cần hiệu chỉnh liều 
sertralin, Auoxetin khi bắt đầu, khi ngừng dùng, khi thay đổi liều dùng 
kháng sinh macrolid. Theo dõi chặt chẽ trạng thái của người bệnh.

C ilostazol

Phân tích: Khi dùng cilostazol đồng thời với một sô’ kháng sinh macrolid (cụ 
thể erythromycin, clarithromycin, troleandomycin) thì nồng độ của 
cilastazol trong huyết tương tăng lên, làm tăng tác dụng dược lý và độc tính. 
Cơ chế là do kháng sinh macrolid đã ức chế CYP3A4 có trách nhiệm trong 
chuyển hoá cilostazol.

Xử lý: Cần phải giảm liều cilostazol nếu dùng đồng thòi với các kháng sinh 
macrolid kể trên.

Corticoid - khoáng; g lu cocorticoid

Phăn tích: Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh khi phối hợp thuốc này. Tương tác 
chỉ mới được ghi nhận với erythromycin tiêm tĩnh mạch trong họ macrolid. 
Hạ kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài từ trước (chỉ biết được trên 
điện tâm đồ) là những yếu tô' tạo thuận lợi xuất hiện xoắn đỉnh Xoắn rtỉnh 
là một dạng nhịp thâ't đặc biệt, có thể xuất hiện thành cơn rấ t ngắn (vài 
giây, mệt thỉu: có cảm giác ngất nhưng không mất ý thức). Các thuốc gây hạ 
kali máu tạo thuận lợi cho xuất hiện xoắn đỉnh vối các thuốc không chống 
loạn nhịp.

- X ử lý: Nên tránh phôi hợp thuôc này. Dùng các thuốc không gây xoắn đỉnh. 
Nếu cần phối hợp thuốc, phải theo dõi liên tục khoảng QT và kiểm tra đểu 
đặn kali máu. cầ n  chú ý những dấu hiệu lâm sàng, báo hiệu hạ kali máu 
như: mệt mỏi, yếu cơ, chuột rút.

F urosem id  hoặc th u ốc tương tự; tetracosactid ; thu ốc nhuận tràng kích  
th ích

Phân tích: Tăng nguy cơ xoắn đỉnh do cộng hợp các tác dụng, chỉ mới được 
mô tả với erythromycin tiêm tĩnh mạch. Hạ kali máu, nhịp tim chậm và 
khoảng QT dài từ trước (chỉ biết được trên điện tâm đồ) là những yếu tô' tạo 
điều kiện xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đình là một dạng nhịp thất đặc biệt, có
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thế xuất hiện thành cơn rấ t ngắn (vài giây, mệt thỉu: có cảm giác ngất 
nhưng không mất ý thức). Trong nhóm macrolid, chỉ có erythromycin, đặc 
biệt dạng tiêm tĩnh mạch có thể gây loạn nhịp tim (kéo dài đoạn QT, ngoại 
tám thu thất, xoắn đỉnh, blốc nhĩ thất).
Xử lý: Chống chỉ định tương tác có tiềm năng gây tử vong này, và không 
được kê đơn. Ngay khi dùng một mình, erythromycin tiêm tĩnh mạch đã có 
thể gây loạn nhịp tim. Khuyên không nên tiêm nhanh cả liều một lần, mà 
phải truyền tĩnh mạch liên tục hay từng đợt, thòi gian truyền mỗi lần ít 
nhất là 60 phút.

P en icilin

Phân tích: Tác dụng kim khuẩn của macrolid có thể đối kháng với tác dụng 
diệt khuẩn của penicilin. Tác dụng diệt khuẩn này thể hiện trên vi khuẩn 
đang trong giai đoạn phát triển theo hàm mũ. Tính đối kháng này có thể có 
hại trong điểu trị viêm màng não, vì cần can thiệp nhanh và mạnh.
Xử lý: Tính tối nguy cơ này theo bôi cảnh sinh - bệnh lý cụ thể. Có thể thực 
hiện phôi hợp thuốc này tuỳ theo thuốc và các chủng gây bệnh (cần chú ý 
đến những nồng độ ức chê tôi thiểu - MIC).

Pim ozid

Phân tích: Các kháng sinh macrolid ức chế sự chuyển hoá pimozid ở gan qua 
xúc tác của CYP3A4 , làm tăng nồng độ thuốc này trong huyết tương, có thể 
gây độc với tim.
Xử lý: Tránh dùng kháng sinh macrolid cùng vối pimozid.

R epaglin id

Phăn tích: Một sô' kháng sinh macrolid, cụ thể là clarithromycin, 
erythromycin có thể làm tăng nồng độ repaglinid trong huyết tương, làm tăng 
tác dụng dược lý và tác dụng phụ của thuôc. Cơ chế có thể là do các kháng 
sinh macrolid nói trên ức chế CYP3A4 xúc tốc cho chuyển hoá repaglinid.
Xử lý: Với ngưòi bệnh đang dùng repaglinid, phải theo dõi cẩn thận nồng độ 
glucose máu khi bắt đầu dùng và khi ngừng dùng kháng sinh macrolid. 
Hiệu chỉnh liều repaglinid nếu cần.

R itonavir

Phân tích'. Ritonavir có ái lực mạnh với isoenzym 3A4 của các cytochrom P450, 
nên có nguy cơ cáo cạnh tranh giữa ritonavir với các thuốc được chuyển hoá 
hay nghi ngờ được chuyển hoá bởi isoenzym này. Cạnh tranh này làm giảm 
chuyên hoá các thuốc đó và gây nguy cơ làm tăng đống kể nồng độ thuốc 
trong huyết tương. Có nguy cơ co cứng bụng kèm theo buồn nôn và nôn (đã 
được mô tả vổi erythromycin, azithromycin, clarithromycin). Tương tác dược 
động học về chuyển hoá.
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Xử lý:

+ Erythromycin: Theo dõi chặt chẽ người bệnh để phòng xuất hiện tác 
dụng độc, và khi cần giảm liều lượng thuốc kháng sinh.

+ Clarithromycin: Định lượng đều đặn creatinin máu. Không hiệu chỉnh 
liều lượng nếu chức năng thận bình thường. Khi suy thận, hiệu chỉnh 
liều lượng theo độ thanh lọc creatinin. Chú ý đến người bệnh cao tuổi.

SparA oxacin

Phăn tích: Tương tác này chỉ đúng với sparíloxacin (Zagam). Tăng nguy cơ 
xoắn đỉnh do cộng hợp các tác dụng điện sinh lý khi phối hợp với 
erythromycin tiêm tĩnh mạch, nhưng với các macrolid khác thì hiện nay 
chưa thấy nói tỏi. Hạ kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài từ trước 
(chỉ biết được trên điện tâm đồ) là những yếu tô’ tạo điều kiện xuất hiện 
xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một dạng nhịp thấ t đặc biệt, có thể xuất hiện 
thành cơn rấ t ngắn (vài giây, mệt thỉu: có cảm giác ngất nhưng không mâ't 
ý thức).

- Xử lý: Nên tránh phối hợp thuốc. Dùng các thuốc không gây xoắn đỉnh. Nếu 
cần phối hợp thuốc phải theo dõi liên tục khoảng QT và kiểm tra đều đặn 
kali máu. cần  chú ý các dấu hiệu lâm sàng, báo hiệu hạ kali máu như mệt 
mỏi, yếu cơ, chuột rút.

Tacrin

Phân tích'. Nguy cơ tăng độc tính với gan.

Xử lý: Nếu cần, tăng cưòng theo dõi gan. Tránh dùng những phối hợp thuốc 
gây nguy cơ cho người bệnh cao tuổi.

Tacrolim us

Phăn tích'. Tăng nồng độ tacrolimus và creatinin trong huyết thanh khi 
dùng erythromycin, clarithromycin, josamycin (và triacetyloleandomycin). 
Có thế do ức chế chuyển hoá tacrolimus ở gan và ruột. Tương tác dược động 
học vê chuyển hoá.

- Xử lý-. Cần phải giảm liều tacrolimus và theo dõi chức năng thận thông qua 
định lượng creatinin máu. Theo dõi nồng độ tacrolimus trong huyết tương 
khi dùng và khi ngừng thuốc.

T heophylin  hoặc dẫn chất

Phăn tích: Tăng nồng độ theophylin trong máu, kèm theo nguy cơ quá liều, 
nhất là ở trẻ em. Điều này chưa được nói tới với spiramycin, roxithromycin, 
clarithromycin, azithromycin, dirithromycin và midecamycin.

506



x ử  lý: Hiệu chỉnh lại liều 1 JỢng theo kết quả định lượng theophylin. Nếu 
không, thay thê bằng kháng' sinh khác.

T huôc lợi tiểu thải kali

Phân tích: Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh khi phối hợp chỉ được mô tả vối 
erythromycin tiêm tĩnh mạch. Hạ kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT 
dài từ trước (chỉ biết được trên điện tâm đồ) là những yếu tố  tạo điểu kiện 
xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một dạng nhịp thất đặc biệt, có thể xuất 
hiện thành cơn rấ t ngắn (vài giây, mệt thỉu: có cảm giác ngất nhưng không 
mất ý thức). Những thuốc gây hạ kali máu tạo điều kiện xuất hiện xoắn 
đình khi phối hợp với các thuốc không chống loạn nhịp. Tương tác chỉ mói 
được ghi nhận với sultoprid trong nhóm benzamid và erythromycin tiêm 
tĩnh mạch trong nhóm macrolid.
Xử lý: Nên tránh phôi hợp thuốc này. Dùng các thuổc không gây xoắn đỉnh. 
Nếu cần phối hợp thuốc, cần phải theo dõi liên tục khoảng QT và kiểm tra 
đều đặn kali máu. cần  chú ý những dấu hiệu lâm sàng báo hiệu hạ kali 
máu như mệt mỏi, yếu cơ, chuột rút.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2

Am ineptin; carm ustin  hoặc dan chất; dantrolen; estrogen  hoặc thuốc  
ngừa thai estroprogestogen; íluvoxam in; griseofu lvin; ison iazid  hoặc  
thu ốc tương tự; m ethotrexat; progabid; rifam picin; th u ốc ch ốn g nấm  
dẫn ch ất của im idazol

Phăn tích'. Phôi hợp các thuốc có tiềm năng độc với gan (cộng hợp các tác 
dụng không mong muôn).
X ử  lý: K h i phôi h ợ p  h a i  th u ố c  độc vó i g a n , phải th o o  dõ i chặt chõ  chứ c năng 
gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin), hoặc phải hoãn dùng một 
trong hai thuốc. Kiểm tra chắc chắn ngưòi bệnh không thường xuyên uông 
rượu và không có tiền sử viêm gan virus. Các triệu chứng lâm sàng chính 
không điển hình: buồn nôn, sốt, vàng da... Nếu thấy đồng thời ban đỏ ngoài 
da, ngứa và hạch to thì hướng về nguyên nhân do thuốc, cần  phân biệt rõ, 
theo các test thử sinh học, nguy cơ xuất hiện viêm gan tiêu tế  bào không 
phục hồi với viêm gan ứ mật hồi phục được sau khi ngừng điều trị.

B rom ocriptin hoặc thu ốc tương tự

Phân tích-. Tăng nồng độ các chất này trong máu: Đã mô tả mất vận động và 
ảo giác khi phối hợp thuốc này (chưa mô tả  vối roxithromycin, midecamycin 
và spiramycin). Cơ chế còn chưa rõ. Có thể là macrolid (erythromycin và 
josamycin) ức chê chuyển hoá bromocriptin.

- Xử lý: Tương tác này được nói tối trong y văn, và cần được khẳng định bằng 
các nhận xét. Tuy nhiên có nguy cơ tăng nồng độ bromocriptin trong máu.
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Vân đê là tìm hiểu nồng độ này có tăng đến mức gây độc theo liêu lưỊng 
dùng không ? cần  theo dõi lâm sàng.

C iclosporin

Phân tích: Tăng nồng độ ciclosporin trong huyết thanh và tăng creatinin 
máu do ức chê chuyển hoá ciclosDorin ở gan. Tương tốc này đã được mó tả 
vói erythromycin, TAO, và clarithromycin.

- Xử lý-. Nên tránh phôi hợp ciclosporin vỏi erythromycin, TAO. Đôi với các 
macrolid khác, phải theo dõi.

G lycosid trỢ tim

Phân tích: Erythromycin và clarithromycin có liên quan đến sự tăng nồng độ 
digoxin trong huyết thanh, có thể đến mức xuất hiện dâu hiệu nhiễm dộc. 
Cơ chế của tương tác này khá độc đáo: đôì với erythromycin sinh khả dung 
của digoxin tăng, có thể do erythromycin đã làm tăng tháo các chất ra khỏi 
dạ dày, ngoài ra, erythromycin và clarithromycin còn ức chế vi khuẩn khá 
kinh điển có trong ruột bình thường là Eubacterium lentum, vi khuẩn này 
chuyển hoá digoxin ở khoảng 10% số ngưòi bệnh, như vậy, làm giảm gián 
tiếp chuyển hoá của digoxin.

- X ử lý'. Theo dõi lâm sàng, cần  theo dõi nồng độ digoxin trong và sau khi 
điều trị với erythromycin. Đôi với macrolid khác, vẫn phải cảnh giác. Thòng 
báo cho người bệnh biết những triệu chứng nhiễm độc digoxin: buồn nôn, rối 
loạn thị giác về màu sắc...

Natri valproat hoặc dẫn chất

Phăn tích: Phôi hợp hai thuốc có tiềm năng độc với gan. Erythromycin có thể 
là chất ức chế enzym, có khả nang ức chế chuyển hoá acid valproic và <lẫn 
đến ngộ độc.

- Xử lý: Khi phôi hợp hai thuốc độc với gan, phải theo dõi chặt chẽ chức nàng 
gan (ASẠT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin), hoặc phải hoãn dùng một 
trong hai thuốc, nếu có thể. Kiểm tra  chắc chắn ngưòi bệnh không thương 
xuyên uô'ng rượu và không có tiền sử viêm gan virus. Các triệu chửng lâm 
sàng chính không điển hình: buồn nôn, sốt, vàng da... Nếu thây đồng thòi 
phát ban ngoài da, ngứa, và hạch to thì hướng về nguyên nhân do thuốc. 
Cần phân biệt rõ theo các test thử sinh học, nguy cơ xuất hiện viêm gan 
tiêu tê bào không hồi phục với viêm gan ứ mật hồi phục được sau khi 
ngừng điều trị.

OmeprazoI

Phăn tích'. Tăng pH dạ dày, nên omeprazol góp phần làm tăng tính vững 
bển của clarithromycin, kèm theo tăng nồng độ macrolid này và chất chuyển 
hoá có hoạt tính của nó trong các mô và dạ dày.
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x ử  lý-. Tương tác thuốc này có thể có một ý nghĩa lâm sàng tích cực, nhưng 
còn cần phải khẳng định tiếp.

R iíabutin

Phân tích'. Tương tác được mô tả  vâi clarithromycin, gây nguy cơ tăng các 
tác dụng không mong muốn của rifabutin (viêm màng mạch nho) do nồng độ 
của chất này và chất chuyển hoá có hoạt tính của nó tăng lên.

- Xử lý-. Đảm bảo theo dõi lâm sàng đều đặn.

Thuốc kháng acid  uống hoặc than  hoạt

Phân tích: Dùng đồng thòi vói các thuốc kháng acid, thây nồng độ đỉnh của 
azithromycin sẽ giảm đáng kể.
Xử lý: Tránh kê đơn một thuốc kháng acid cùng với azithromycin. Có thể 
khắc phục tương tác này bằng cách uống 2 thuốc cách nhau ít nhất 2 giò.

Thuốc uống chống đông m áu kháng vitam in  K

Phân tích: Tăng nguy cơ xuất huyết (đặc biệt với warfarin) do giảm chuyển 
hoá và giảm thanh lọc các thuốc này, đặc biệt ở ngưòi bệnh cao tuổi (đến nay 
chưa có tài liệu nói tái tương tác với roxithromycin).
Xử lý: Khi dùng phối hợp thuốc này, phải theo dõi tỷ lệ chuẩn quốc tế  INR 
hay tỷ lệ prothrombin trong và sau khi điều trị bằng macrolid (nhất là vối 
TAO và erythromycin). Tương tác này đôi khi khó quản lý trong một giai 
đoạn ngắn.

Zidovudin

Phân tích: Clarithromycin có thế làm giảm nồng độ zidovudin trong huyết 
tương.

- Xử lý\ Nếu đáp ứng với zidovudin giảm sau khi bắt đầu điều trị với 
clarithromycin, phải tăng liều zidovudin, hoặc dùng một kháng sinh khác, 
dựa theo kết quả kháng sinh đồ.

Tuong tác cần theo dõi: mức độ 1
Levodopa

- Phản tích: Spiramycin có thể ức chế hấp thu carbiđopa là chất thường được 
dùng phối hợp vối levodopa như một chất ức chế dopa - decarboxylase, do đó 
làm tăng nồng độ levodopa trong huyết thanh, đồng thời hạn chế levodopa 
vượt qua hàng rào máu - não, và làm giảm hoạt tính của thuốc.

- Xử lý: Để tránh thất bại trong điểu trị, tính tới tương tác này khi xốc định 
chiến lược điều trị. Chọn một macrolid khác nếu có thể.
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MAGNESI (MUÔI)
Các muối magnesi có tliê’ Hống hoặc tiêm tĩnh mạch 

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

MAGNESI HYDROXYD viên nén 400 mg; 250 mg phôi hợp với Alusi hydroxyd 

Maalox viên nén 400 mg phôi hợp với Alusi hydroxyd 
Macgel viên nén 250 mg phôi hợp vái Alusi hydroxyd

MAGNESI TRISILICAT viên nén ngậm 
Magnomint viên nén ngậm

MAGNESI LACTAT viên nén bao; dung dịch uôYig 
Magné B6 viên nén bao 
Magie B0 dung dịch uống

MAGNESI CARBONAT viên nén 
Topaal viên nén

MAGNESI SULFAT nang 
Spasmag nang

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Thận trọng: mức độ 2
Suy thận : Nguy cơ tăng magnesi máu

TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân nhắc nguy cơ / lợi ích: mức độ 3
Các th u ốc loại cura

Phăn tích: Nguy cơ tăng phong bế thần kinh - cơ nặng lên và không tiên 
đoán được, nhất là khi dùng magnesi tiêm.
Xử lý: Liệu pháp thường thực hiện ở bệnh viện và trước khi phẫu thuật. Phải 
tính đến nguy cơ này và phải chuẩn bị thật chu đáo để tránh nguy cơ này.

G lycosid  trợ tim

Phăn tích: Tiêm tĩnh mạch muốĩ calci hay magnesi đồng thòi với các thuốc 
digitalis có thể gây tử vong. Dùng calci hay magnesi hoặc vitamin D uống phôi



hợp với glycosid trợ tim có thể gây loạn nhịp thất (ngoại tâm thu, nhịp tim 
nhanh, rung thất).

Xử lý: Chông chỉ định dùng phôi hợp muỗi calci tiêm tĩnh mạch với digitalis. 
Thay đổi chiến lược điều trị. Phối hợp calci hay magnesi uô’ng và vitamin D 
với thuôc digitalis cần được theo dõi (lâm sàng, và nếu cần, làm điện tâm đồ).

Q u in id in  hoặc d ẫn  c h ấ t

Phân tích: Các muôi magnesi (kháng acid), do tác dụng kiềm hoá nưóc tiểu, 
có thế làm tăng nồng độ quinidin trong huvết tương và kéo theo quá liều.

Xử lý-. Xem xét nguy cơ này dựa theo liều lượng của các chế phẩm. Nếu cần, 
nghiên cứu một chiến lược điều trị khác. Có thể theo dõi pH nưốc tiểu bằng 
các băng giấy chỉ thị.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2

T etracyclin

Phăn tích: Tương tác hoá - lý. ơ  đây có sự tạo phức giữa các cation với các 
tetracyclin, làm giảm hâ'p thu tetracyclin và gây nguy cơ điều trị thất bại
(Fe2*, ÁI3*, Ca2*).

Xử lý: Đối vỏi tetracyclin thế hệ I (terramycin...). nguy cơ này lớn: sự hấp 
thu bị ức chê tới 75%. Với cốc tatracyclin th ế  hệ II, giảm hâ'p thu khoảng 
20% và hầu như không có ý nghĩa lâm sàng.

MEDIFOXAMIN
Tliuốc chông trầm cảm, không thuộc các loại bu vòng hay ức chê MAO, 

cùng tham gia với hệ dopaminergic, và ở mức độ ít hơn với hệ noradrenergic

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

MEDIFOXAMIN viên nén 50 mg 
Cledial viên nén 50 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chi định: mức độ 4
Phì đại tuyến tiền  liệt/u tuyến tiền  liệt: Nguy cơ bí tiểu tiện, do tác 
dụng kháng cholinergic.
Các trường  hợp khác: Quá mẫn với thuốc.
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Thức ăn/rượu: Phải tránh uông rượu trong khi điều trị.

Thời kỳ cho con bú: Thuốc vào sữa ở chuột công.

Tăng n h ãn  áp: Tác dụng kháng cholinergic thể hiện ở giãn đồng tử có thể 
dẫn tới cơn tăng nhãn áp cấp tính ở người bệnh có tô' bẩm góc mông mắt - 
giác mạc hẹp.

Thời kỳ m ang  th a i: Do không có thông tin chính xác.

Cần theo dõi: mức độ 1
Các trư ờ ng  hợp khác: Như phần lớn các thuốc chông trầm cảm, trong 
chứng hạ huyết áp có thể thấy tăng tác dụng hạ huyết áp.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Cân nhắc nguy cơ / lợi ích: mức độ 3
Rượu

- Phàn tích'. Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng an thần. Với một sô' châ't, có thể thấy một số tác dụng tâm thần vận 
động, nhất là trong tuần lễ điều trị đầu tiên. Tương tác dược lực.

Xử lý: Tô't nhất, không nên phôi hợp hai chất này, vì thầy thuốc kê đơn 
không chác chắn là ngưòi bệnh không uống rượu. Nguy cơ an thần gây buồn 
ngủ đặc biệt nguy hiểm vối những ngưòi lái xe và ngưòi đứng máy. Khuyên 
người bệnh không uống rượu và các thuốc hoặc chế phẩm khác có rượu.

B enzodiazepin; dextropropoxyphen

- Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng arẨ thần. Tương tác dược lực.

Xử lý: Phải tính đến nguy cơ này để điểu chỉnh liều lượng của hai thuốc. 
Phải nghĩ đến giảm tỉnh táo ở người lái xe và ngưòi đứng máy. Khuyên 
không nên dùng thêm rượu, không uống thuốc hoặc chế phẩm khác có rượu.

Tuong tác cần thộn trọng: mức độ 2
Am ineptin; th u ốc chông trầm  cảm  ba vòng hoặc tương tự; thuốc chủ  
vận m orphin

- Phăn tích: Tăng các tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, tác dụng ức 
chế hô hấp và tác dụng hạ huyết áp. Ngoài ra khi đã bị phụ thuộc thuốc, 
việc phối hợp hai thuốc có thể làm tăng tính phụ thuộc đó.

Cân nhắc nguy co/lọi ích: mức độ 3
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x ử  lý: Phải tính đến nguy cơ này để hiệu chỉnh liều lượng của hai thuốc, nếu 
cần phôi hợp thuốc. Nghĩ đến giảm tỉnh táo ở người lái xe và ngưòi đứng 
máy. Khuyên người bệnh không uống rượu và không uống thêm thuốc và các 
chế phẩm khác có rượu.

Buspiron

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng an thần. Với một sô' chất có thể thấy một sô' tác dụng tâm thần vận 
động, nhất là trong tuần lễ điều trị đầu tiên. Tương tác dược lực.

- Xử lý: Tốt nhất không nên phôi hợp hai thuốc, vì thầy thuốc kê đơn không 
thể đảm bảo ngưòi bệnh không uống rượu. Nguy cơ an thần gây buồn ngủ 
đặc biệt nguy hiểm với người lối xe và người đứng máy. Không uống rượu và 
thuốc hoặc các chế phẩm khác có rượu.

Clonidin hoặc thuôc tương tự

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lực. cần  chú ý rilmenidin dùng với liều bình 
thường không làm tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương của các 
thuốc này.

Xử lý: Nếu cần phối hợp thuổc, phải tính tới nguy cơ này để tính toán liều 
lượng của hai thuôc. Phải nghĩ tới giảm tính tỉnh táo ở ngưòi lái xe và người 
đứng máy. Khuyên không uô'ng và không tự ý dùng cốc thuốc hoặc chế phẩm 
có chứa rượu.

Disopyram id

Phăn tích: Tăng tác dụng kháng cholinergic kiểu khô miệng, bí tiếu tiện và 
táo bón.

- Xử lý: Lưu ý đến những nhược điểm này. Nếu vì mục đích điều trị mà phải 
phối hợp thuốc, báo cho người bệnh biết những nhược điểm đó. cần  tránh 
dùng cho người có bệnh tuyến tiền liệt và bệnh tăng nhãn áp.

G luthetim id hoặc thuôc tương tự

Phăn tích'. Gluthetimid có tính kháng cholinergic và an thần. Như vậy phối 
hợp thuốc làm tăng tác dụng kháng cholinergic và an thần, thể hiện ỏ tác 
dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, và tăng nguy cơ bí tiểu tiện, khô 
miệng và táo bón.

Xử lý: Lưu ý đến những nhược điểm này. Nếu vì mục đích điều trị mà phải 
phối hợp thuốc, báo cho ngưòi bệnh biết những nhược điểm đố. cần  tránh 
dùng cho ngưòi có bệnh về tuyến tiền liệt và bệnh tăng nhãn áp. Cân nhắc

,-T33a 513



nguy cơ theo dạng bào chế: cần cẩn thận vói thuốc nhỏ mắt. Theo dõi các 
thuốc người bệnh tự ý dùng. Chú ý đến ngưòi lái xe và người đứng máy.

K háng h istam in  k hán g Hj an thần

Phăn tích: Tăng tác dụng kháng cholinergic (nhất là với các thuốc 
phenothiazin kháng H|) do hiệp đồng các tác dụng không mong muốn. Các 
tác dụng này biểu hiện tăng nguy cơ bí tiểu tiện, khô miệng và táo bón. Chú 
ý ketotiíen (Zaditen) và oxatomid (Tinset) có thể không có tác dụng kháng 
cholinergic. Như vậy tương tác không bao hàm các thuốc này.

- X ử lý: Cần lưu ý đến các nhược điểm của loại thuốc này. Nếu vì mục đích 
điều trị mà phải phối hợp thuốc, thông báo cho ngưòi bệnh về các nhược 
điểm đó. Tránh dùng cho ngưòi có bệnh về tuyến tiền liệt và ngưòi tàng 
nhãn áp. Cân nhắc nguy cơ cả theo dạng bào chế: Thận trọng vối cốc thuốc 
nhỏ mắt. Theo dõi cả những thuốc người bệnh tự ý dùng.

Procarbazin; th u ốc ức chê MAO không chọn lọc

Phản tích'. Dùng đồng thời hai thuốc này có thể dẫn đến những biến động 
huyết áp quan trọng. Ngoài ra còn có thêm tác dụng ức chế hệ thần kinh 
trung ương.

- X ử lý: Thuốc ức chê MAO ít được dùng, các tương tác có nhiều. Do ít được kê 
đơn, nên những nhận xét về cảnh giác thuốc cũng hiếm. Tuy vậy, cần phải 
thận trọng đảm bảo từ  2 đến 3 tuần sau khi ngừng thuốc mới kê đơn lại 
thuốc ức chế MAO.

Thuốc chống động k inh  không barbituric; baclofen; benzam id; 
butyrophenon; carbam at hoặc ch ất tương tự; carbam azepin; th u ốc ức 
ch ế  hệ thần  k inh  tru n g ương  khác; m ianserin; thuôc an thần  kỉnh  
khác; phenoth iazin ; phenytoin; prim idon hoặc dẫn chất; v iloxazin

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến làm tăng 
các tác dụng an thần. Tương tác dược lực.

Xử lý: Tính đến nguy cơ này để hiệu chỉnh liều lượng của hai thuốc. Nghĩ 
đến giảm tính tỉnh táo ở người lái xe và người đứng máy. Không nên uống 
rượu; không uống thuốc hoặc chế phẩm khác có rượu.

T huốc gây m ê bay hơi chứa halogen  h oặc thu ốc gây mê khác

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lực.

- X ử lý: Khuyên ngưòi bệnh sắp phẫu thuật thông báo cho thầy thuổc gây mê 
các thuốc đang dùng.
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Phân tích'. Tăng tính chất kháng cholinergic (nhất là với phenothiazin 
kháng H,) do hiệp đồng các tác dụng không mong muốn. Các tác dụng này 
biểu hiện ở tăng nguy cơ bí tiểu tiện, khô miệng và táo bón.

Xử lý: Phải lưu ý đến những nhược điểm của loại thuốc này. Nếu vì mục đích 
điều trị mà phải phối hợp, thông báo cho người bệnh những nhược điểm đó. 
Tránh dùng cho người có bệnh tuyến tiền liệt và người tăng nhãn áp. Cân 
nhắc nguy cơ cả theo dạng bào chế: thận trọng với các thuốc nhỏ mắt. Theo 
dõi cả những thuốc mà người bệnh tự ý dùng.

Tương tác cần theo dõi: mức độ 1
Am phetam in hoặc dẫn chất

Phân tích: Tác dụng đôi kháng. Có khả năng tăng tính hung hãn ở người 
nghiện amphetamin.
Xử lý: Chú ý đến tương tác dược lực này để xác định mục đích chính trong 
điểu trị. Khuyên người bệnh gặp lại thầy thuốc, nếu thấy kết quả điều trị 
không ổn định.

Barbituric

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng an thần. Tương tốc dược lực.

- Xử lý: Phải tính đến nguy cơ này để hiệu chỉnh liều lượng của hai thuốc. 
Phải nghĩ đến giảm tính tinh táo ở người lái xe và người đứng máy. Khuyên 
họ không uống rượu, và không tự ý dùng thêm thuốc hoặc các chê phẩm 
k h á c  cỏ c h ứ a  rượu .

M ethadon

Phân tích: Tăng tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương kèm theo tác dụng 
an thần rấ t mạnh, rấ t nguy hiểm với người lái xe và ngưòi đứng máy.
Xử lý: Thầy thuốc kê đơn phải chú ý tói sự tăng tác dụng an thần này để đưa 
ra những lòi khuyên thích hợp cho người bệnh: không được lái xe hoặc đứng 
máy; báo cho người xung quanh biết mỗi nguy hiểm này.

Thuốc gây m ê b a rb itu r ic

Phân tích: Nguy cơ tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương.
Xử lý: Nếu cẫn phối hợp thuốc, phải tính đến nguy cơ này khi gây mê và lựa 
chọn liêu dùng.

T h u ôc k h án g  ch o lin erg ic
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MELPHALAN
Thuốc chống ung thư, kìm tế  bào, alkyl hoú

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

MELPHALAN viên nén 2 mg; 5 mg; dung dịch tiêm tĩnh mạch 50 mg 
Alkeran viên nén 2 mg; 5 mg; dung dịch tiêm tĩnh mạch 50 mg 
Sarcolysin viên nén 2 mg

CHÚ Ý  KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Phải là bác sĩ chuyên khoa mới kê đơn sử dụng các thuốc này cho người 
bệnh. Như vậy cốc chông chỉ định sẽ được xem xét tuỳ theo tình trạng người 
bệnh và do bác sĩ chuyên khoa đánh giá.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Cân nhắc nguy co  / lợi ích: mức độ 3

C iclosporin

Phân tích: Phối hợp hai chất ức chế miễn dịch, có thể dẫn tới phát triển u 
lympho giả. Có sự hiệp đồng các tốc dụng không mong muốn nghiêm trọng 
về chức năng thận.
Xử lý: Nên tránh phôi hợp thuốc, nếu có thể, xem xét lại chiến lược điều trị. 
N ế u  c ầ n , p h ố i h d p  th u ố c  n à y  c h ỉ được th ự c  h iệ n  tạ i  m ộ t cơ Bỏ c h u y ê n  k h o a , 
CÓ sự theo dõi đều đặn chức năng thận.

V accin  sốn g giảm  dộc lực

Phân tích: Nguy cơ phát triển nhiễm khuẩn ứng với chủng của vaccin do tác 
dụng ức chế miễn dịch của thuốc phôi hợp.
Xử lý: Khoảng cách giữa lúc dùng hai thứ thuốc từ ba tháng đến một năm, 
và tùy thuộc vào mức độ ức chế miễn dịch.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
A lopurinol hoặc dẫn chất; co lch icin  h oặc dẫn chất

- Phân tích: Dùng đồng thòi một chất kìm tế  bàó với một thuốc chống thống 
phong (gút) sẽ làm tăng nồng độ acid uric. Ngoài ra, còn có nguy cơ giảm 
bạch cầu, giảm tiểu cầu do cộng hợp các tác dụng không mong muốn của 
các thuốc.
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x ử  lý. Nên tránh dùng hai thuốc này đồng thòi, vì có thể thất bại trong điều 
trị bệnh thông phong. Nên dùng alopurinol (ức chế tổng hợp acid uric) hơn là 
các chất gây acid uric niệu để tránh các bệnh vê thận.

A m p h o te ric in  B

Phân tích: Phối hợp amphotericin Fi tiêm với các chất độc với tủy khác, đòi hỏi 
phải rất thận trọng. Có nguy cơ thiếu máu hay các rối loạn huyết học khác.

Xử lý: Nếu cần phối hợp thuôc, phải theo dõi chặt chẽ huyết đồ, và khi cần, 
giảm liều lượng.

Azathioprin; carm ustin  hoặc dẫn chất; cisp latin  hoặc dẫn chất; 
cyclophospham id hoặc thuốc tương tự; doxorubicin  hoặc dẫn chất; fluro 
5; ganciclovir; interferon alpha tái tổ  hợp; levam isol; m ercaptopurin; 
m ethotrexat; penỉcillam in  hoặc thuốc tương tự; procarbazin; thiotepa; 
thuốc chông ung thư  khác nhau; uracil; v in cristin  hoặc thuốc tương tự

Phăn tích'. Nguy cơ tăng độc tính vói máu, do ức chế tuỷ xương, do cộng hợp 
các tác dụng, có thể dẫn tới mất bạch cầu hạt.

Xử lý: Nếu có thể, nên tránh phôi hợp thuốc này. Nếu cần phối hợp thuốc, 
phải dùng mỗi thuốc với liều thấp , và theo dõi chặt chẽ huyết đồ. Phối hợp 
này dành cho các thầy thuốc chuyên khoa, và các phác đồ điều trị thường đã 
được xác định rõ.

Clozapin

Phân tích: Nguy cơ tăng độc tính với máu do ức chế tủy xương, do hiệp 
đồng cốc tác dụng, có thể dẫn tới mất bạch cầu hạt. Dùng clozapin đơn độc 
cũng có thể làm mất bạch cấu hạt nghiêm trọng, thậm chí tử vong (dộc 
tính miễn dịch).

- Xử lý: Nên tránh phôi hợp thuốc này. Nếu cần phối hợp, với mỗi thuốc phải 
dùng với liều thấp. Không có gì cho phép dự báo mất bạch cầu hạt xảy ra khi 
dùng clozapin. Theo dõi chặt chẽ huyết đồ, thực hiện bình thường khi sử 
dụng một chất kìm tê bào vẫn có giá trị. Tuy vậy, người bệnh vẫn cần được 
cảnh báo chỉ sốt nhẹ, viêm họng và loét miệng là phải ngừng điểu trị.

Interleukin 2 tái tổ  hợp

Phân tích: Phối hợp hai thuốc có tác dụng ức chế tuỷ xương.

Xử lý'. Interleukin là thuốc chỉ được dùng tại cơ sở chuyên khoa, vì mức độ 
nghiêm trọng của bệnh. Khi đó, những tương tác cần được cân nhắc và tấ t 
cả các chức năng của cơ thể đều phải theo dõi liên tục. Theo dõi huyết đồ là 
bắt buộc.
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P en tostatin

- Phân tích: Dùng đồng thời hai châ't ức chế tuỷ xương có thể gây rốì loạn 
huyết học nghiêm trọng tùy theo thòi gian điểu trị.

Xử lý. Phối hợp thuôc đòi hỏi phải theo dõi vê mặt huyết học.

Phenicol

- Phân tích'. Nguy cơ tăng độc tính với máu do ức chế tuỷ xương, do cộng hợp 
cốc tác dụng, có thể dẫn tới mất bạch cầu hạt. Với cốc phenicol, ngay khi 
dùng đơn độc cũng có thể mất bạch cầu hạt nghiêm trọng, thậm chí tử vong 
(độc tính miễn dịch).

X ử lý: Nếu cần phôi hợp, với mỗi thuốc phải dùng liều thấp. Không có gì có 
thể dự báo m ất bạch cầu hạt do các phenicol. Theo dõi chặt chẽ huyết đồ, 
thực hiện bình thường khi dùng một chất kìm tế  bào, vẫn có giá trị. Tuy 
nhiên, ngưòi bệnh cần được cảnh báo chì sô't nhẹ, viêm họng và loét miệng là 
phải ngừng dùng phenicol.

Zidovudin

Phân tích: Phôi hợp zidovudin với các thuốc độc với tuỷ khác đòi hỏi phải rất 
thận trọng. Có nguy cơ thiếu máu hay những rối loạn huyết học khác.

- X ử lý: Nếu cần phôi hợp thuốc, phải theo dõi chặt chẽ huyết đồ và nếu cần, 
giảm liều dùng.

MERCAPTOPURIN
Chất kìm tê bào, clióng chuyển hoú, tác dụng ỏ khâu chuyển hoá các purin

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

MERCAPTOPURIN viên nén 50 mg 

Purinethol viên nén 50 mg

CHỦ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Phải là thầy thuốc chuyên khoa mối kê đơn dùng những thuốc này cho ngưòi 
bệnh. Như vậy, các chống chỉ định được xem xét theo tình trạng của người 
bệnh và phải được thầy thuốc chuyên khoa đánh giá.
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TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân nhắc nguy cơ / lại ích: mức độ 3

Các chât ức chê enzym HMG - CoA reductase

Phăn tích'. Dùng đồng thời các chất ức chê miễn dịch làm tăng nguy cơ xuất 
hiện tiêu cơ vân và suy thận.

Xử lý: Mặc dầu những trường hợp được thông báo chỉ liên quan đến 
lovastatin, nhưng nguy cơ tiềm tàng tồn tại với simvastatin và pravastatin. 
Nên tránh phối hợp thuôc.

01salazin

Phản tích: 01salazin làm tăng tác dụng dược lý và độc tính các thiopurin 
(mercaptopurin, azathioprin). Có thể có sự tích lũy các thiopurin, do 
olsalazin ức chế thiopurin methyltransíerase trong hồng cầu.

Xử lý: Theo dõi chức năng huyết học một cách chặt chẽ và hiệu chỉnh liều 
lượng thuốc nếu cần.

Tacrin

Phân tích: Nguy cơ tăng độc tính với gan.

Xử lý: Nếu cần, tăng cưòng theo dõi chức năng gan. Tránh những phối hợp 
thuốc gây nguy cơ với người bệnh cao tuổi.

Tliuốc gây tliư doải cư kliững khử cực

Phăn tích: Khi kết hợp với mercaptopurin, azathioprin, thì tác dụng dược lý 
của các thuốc gây thư doãi cơ có thể bị giảm hay bị đảo ngược. Có thể là do 
có sự ức chế phosphodiestease ở tận cùng thần kinh vận động, tạo ra tác 
dụng kháng cura.

Xử lý: Điểu chủ yếu phải theo dõi liên tục chức năng hô hấp. Nếu kết hợp 
thuôc, phải giảm liều mercaptopurin, azathioprin.

Vaccin sống giảm  độc lực

Phăn tích: Nguy cơ phát triển nhiễm khuẩn ứng với chủng của vaccin, do 
tính chất ức chế miễn dịch của thuốc phối hợp.
Xử lý: Phải bảo đảm khoảng cách giữa lúc dùng hai thuốc này là từ ba tháng 
đên một năm, và phụ thuộc vào mức độ ức chê miễn dịch.
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Alopurinol hoặc dẫn chất

Phăn tích: Alopurinol ức chế chuyển hoá oxy hoá azathioprin và 
mercaptopurin (tác dụng như chất ức chế xanthin oxydase, là enzym xúc tác 
cho giáng hoá purin thành acid uric), gây nguy cơ tích luỹ các chất chống 
chuyển hoá gồm các base purin.

- Xử lý: Nếu cần phôi hợp thuốc, phải giảm liều chất chống chuyển hoá từ 25% 
đến 30%.

Am photericin B

Phăn tích: Phối hợp amphotericin B tiêm với các thuốc độc với tuỷ khốc đòi 
hỏi phải rấ t thận trọng. Có nguy cơ thiếu máu và các rôì loạn huyết học khác.

- Xử lý: Nếu cần phối hợp thuốc, phải theo dõi chặt chẽ huyết đồ và, nếu cần, 
phải giảm liều lượng thuốc.

Azathioprin; carm ustin  hoặc dẫn chất; c isp latin  hoặc dẫn chất; 
cyclophospham id hoặc thuốc tương tự; doxorubicin hoặc dẩn chất; 
íĩuoro 5 u racil; ganciclovir; interferon alpha tái tô hợp; levamisol; 
methotrexat; penicilam in hoặc thuốc tương tự; procarbazin; thiotepa; 
thuốc chống ung thư khác nhau; v in cristin  hoặc thuốc tương tự

Phăn tích: Nguy cơ tăng độc tính với máu do ức chế tủy xương, do cộng hợp 
các tác dụng, có thể dẫn tối mất bạch cầu hạt.

- Xử lý: Nếu có thể, tránh phối hợp thuốc. Nếu cần phôi hợp, với mỗi thuốc 
phải dùng liều thấp, và theo dõi chặt chẽ huyết đồ. Phối hợp thuốc này dành 
cho các thầy thuốc chuyên khoa, và cốc phác đồ điều trị thường đã được xốc 
đ ịn h  rõ.

Ciolosporin

Phăn tích: Phối hợp hai thuốc có tính chất ức chế miễn dịch. Do tính chất ức 
chê miễn dịch quá mạnh, có nguy cơ phát triển các u lympho giả.
Xử lý: Cần suy nghĩ kỹ về việc phôi hợp hai thuốc ức chế miễn dịch này, phải 
cân nhắc tương quan giữa nguy cơ và lợi ích theo mục đích điều trị. Phối hợp 
thuốc này phải được thực hiện tại một cơ sở chuyên khoa, và phải theo dõi 
ngưòi bệnh thật chặt chẽ.

Clozapin

- Phăn tích: Nguy cơ tăng độc tính với máu do ức chế tuỷ xương, do cộng hợp 
các tác dụng, có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt. Chỉ với clozapin dùng đơn 
độc, đã có thể mất bạch cầu hạt nghiêm trọng, thậm chí tử vong (độc tính 
miễn dịch).

Tuong tác cần thận trọng: mức độ 2
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x ử  lý. Nếu cần kết hợp, với mỗi thuốc phải dùng liều thấp. Không có gi có 
thể báo trưốc xuất hiện mất bạch cầu hạt do clozapin. Theo dõi chặt chẽ 
huyết đồ, thực hiện bình thường khi dùng một chất kìm tế  bào, vẫn có giá 
trị. Tuy nhiên, người bệnh cần được cảnh báo chỉ sốt nhẹ, viêm họng và loét 
miệng là phải ngừng điều trị clozapin.

C olch icin  hoặc dẫn chất

Phân tích: Dùng đồng thòi một thuôc kìm tế  bào với một thuốc chông bệnh 
thông phong làm tăng nồng độ acid uric. Ngoài ra còn tăng nguy cơ giám 
bạch cầu, giảm tiểu cầu do cộng hợp các tác dụng không mong muốh của các 
thuốc.
Xử lý: Nên tránh dùng hai thuốc này đồng thời, vì có thể điều trị bệnh thông 
phong sẽ thất bại. Nên dùng alopurinol (chát ức chế tổng hợp acid uric) hơn 
là dùng các thuốc gây acid uric niệu, để tránh các bệnh vê thận.

D actinom ycin; p en tostatin

Phăn tích: Dùng đồng thòi hai thuốc ức chê tuỷ xương có thể kéo theo các rô'i 
loạn huyết học nghiêm trọng tuỳ theo thòi gian điều trị.
Xử lý: Phôi hợp thuốc này đòi hỏi phải theo dõi huyết học.

Dantrolen; rifam picin; thu ốc ch ốn g nấm  dẫn xu ất im idazol

Phản tích: Phối hợp hai thuốc có tiềm năng độc với gan (cộng hợp các tác 
dụng không mong muốn).
Xử lý: Khi phôi hợp hai thuốc độc vối gan, phải theo dõi chặt chẽ chức năng 
gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin), hoặc phải hoãn dùng một 
trong hai thuốc, nếu có thể. Kiểm tra chắc chắn người bệnh không thường 
xuyên uống rượu và không có tiền sử viêm gan virus. Các triệu chứng lâm 
sàng chính không điển hình: buồn nôn, sốt, vàng da... Nếu thấy đồng thời 
phát ban ngoài da, ngứa và hạch to thì hướng về nguyên nhân do thuốc. Cần 
phân biệt rõ, theo các test thử sinh học, nguy cơ xuất hiện viêm gan tiêu tê 
bào không hồi phục với viêm gan ứ mật hồi phục được sau khi ngừng điều trị.

G lycosid trỢ tim

Phân tích : Phối hợp vối một thuốc kìm tế  bào gây giảm hấp thu khoảng 50% 
các thuốc họ digitalis do tổn thương niêm mạc ruột.
Xử lý'. Theo dõi chặt chẽ nồng độ thuốc digitalis huyết thanh trong suốt thòi 
gian điều trị.

Interleukin  2 tái tổ  hợp

Phân tích: Mục đích chính là điều trị ung thư biểu mô dạng tuyến ở thận. 
Interleukin cũng độc với gan. Như vậy có sự phối hợp hai thuốc có tiềm năng 
độc vói gan và ức chế tuỷ xương.
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x ử  lý: Chỉ có thể tiến hành điều trị ở cơ sỏ chuyên khoa. Dùng interleukin 
đòi hỏi phải theo dõi thường xuyên. Trong hoàn cảnh đó, phải xem xét tương 
tác theo tình trạng chung của ngưòi bệnh. Khi phôi hợp hai thuốc độc vối 
gan và ức chê tuỷ xương, phải theo dõi chặt chẽ huyết đồ và chức năng gan 
(ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin), hoặc phải hoãn một trong hai 
thuốc, nếu có thể.

N atri valproat hoặc dẩn chất

Phân tích'. Vối sự có mặt của hai thuốc độc với gan, sẽ có nguy cơ cộng hợp 
các độc tính vâi gan. Vâi natri valproat, thường gặp viêm gan tiêu tê bào 
không hồi phục, nên rất nghiêm trọng; trái lại, với mercaptopurin, đôi khi 
thấy viêm gan ứ m ật hồi phục được sau khi ngừng điều trị, nhưng lại có thể 
gây tỏ  vong nếu không ngừng điều trị. Dấu hiệu lâm sàng báo trước, có thể 
là suy nhược, chán ăn, ủ rũ, ngủ gà, nôn, đau bụng (và xuất hiện lại các cơn 
động kinh).
Xử lý: Theo dõi chặt chẽ chức năng gan (mỗi tuần). Các test thử kinh điển 
bao gồm cốc test phản ánh tổng hợp protein (chủ yếu test vê tỷ lệ 
prothrombin, tỷ lệ íĩbrinogen, các yếu tô’ đông máu), bilirubin, 
transaminase, phosphatase kiềm. Chú ý các dấu hiệu lâm sàng phản ánh 
tổn thương gan: suy nhược, chán ăn, ủ rũ, ngủ gà, nôn, đau bụng (và xuất 
hiện lại các cơn động kinh).

N iridazol

Phăn tích: Phôi hợp hai thuốc độc với gan. Đồng thòi lại có độc tính với thần 
kinh của niridazol. Có nguy cơ xuất hiện co giật, loạn tâm thần và độc với 
gan khi phối hợp thuôc.
Xử lý: Khi phôi hợp hai thuốc độc với gan, phải theo dõi chặt chẽ chức năng 
gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiém, bilirubtn), hoặc phải hoãn một trong 
hai thuốc, nếu có thể. Kiểm tra chắc chắn người bệnh không thường xuyên 
uống rượu và không có tiền sử viêm gan virus. Các triệu chứng lâm sàng 
chính không điển hình: buồn nôn, sốt, vàng da... Nếu thấy đồng thời phát ban 
ngoài da, ngứa và hạch to thì hướng về nguyên nhân do thuốc, cần  phân biệt 
rõ, theo các test thử sinh học, nguy cơ xuất hiện viêm gan tiêu tế  bào không 
hồi phục với viêm gan ứ mật hồi phục được sau khi ngừng điều trị.

Paracetam ol

Phăn tích: Paracetamol dùng lâu dài với liều trên 6 gam/ngày (tuỳ theo thể 
trọng) sẽ gây độc với gan (viêm gan kiểu tiêu tê bào). Khi phối hợp với một 
thuốc độc với gan khác, nguy cơ độc với gan tăng thêm.
Xử lý-. Khi phổi hợp hai thuốc độc với gan, phải theo dõi chặt chẽ chức năng 
gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin), hoặc phải hoãn một trong 
hai thuôc, nếu có thể. Kiểm tra  chắc chắn người bệnh không thường xuyên 
uống rượu và không có tiền sử viêm gan virus. Các triệu chứng lâm sàng
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chính không điển hình: buồn nôn, sốt, vàng da... Nếu thấy đồng thời phát ban 
ngoài da, ngứa và hạch to thì hướng về nguyên nhân do thuốc, cần  phân biệt 
rõ, theo các test thử sinh học, nguy cơ xuất hiện viêm gan tiêu tê bào không 
hồi phục với viêm gan ứ mật hồi phục được sau khi ngừng điều trị.

P henicol

Phân tích'. Nguy cơ tăng dộc tính vối máu do ức chê tuỷ xương, do cộng hợp 
các tác dụng, có thể dẫn tới mất bạch cầu hạt. Ngay với các phenicol chỉ 
dùng đơn độc, cũng có thể mất bạch cầu hạt nghiêm trọng, thậm chí tử vong 
(độc tính miễn dịch).
Xử lý: Nếu cần phối hợp, với mỗi thuốc nên dùng liều thấp. Không có gì báo 
trước xuất hiện mất bạch cầu hạt do các phenicol. Theo dõi chặt chẽ huyết 
đồ, thực hiện bình thường khi sử dụng một chất kìm tế  bào, vẫn có giá trị. 
Tuy nhiên, người bệnh cần được cảnh báo chỉ sốt nhẹ, viêm họng, và loét 
miệng là phải ngừng dùng phenicol.

Vàng

Phân tích: Phối hợp hai thuốc có tiềm năng độc với gan và với máu.
Xử lý: Khi phối hợp hai thuốc độc với gan, phải theo dõi chặt chẽ chức năng 
gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiểm, bilirubin) và huyết đồ hoặc nếu có 
thế, phải hoãn một trong hai thuốc. Kiểm tra chắc chắn người bệnh không 
thường xuyên uống rượu và không có tiền sử viêm gan virus. Các triệu 
chứng lâm sàng chính không điển hình: buồn nôn, sốt, vàng da... Nếu thấy 
đồng thòi phát ban ngoài da, ngứa và hạch to thì hướng về nguyên nhân do 
thuốc. Cần phân biệt rõ, theo các test thử sinh học, nguy cơ xuất hiện viêm 
gan tiêu tế  bào không hồi phục vói viêm gan ứ mật hồi phục được sau khi 
ngừng điều trị.

Zidovudin

Phăn tích: Phối hợp zidovudin với các thưôc độc với tuỷ xương khác đòi hỏi 
phải rấ t thận trọng. Có nguy cơ thiếu máu hay các rôi loạn huyết học khác.

- Xử lý . Khi cần phối hợp thuổc, phải theo dõi chặt chẽ huyết đồ và nếu cần, 
giảm liều lượng thuốc.

METHADON
Dãn chất của opì, (lùng cho cai nghiện ma tuỷ

CÁC THUỐC TRONG NHÓM
METHADON viên nén 10 mg

Methadon viên nén 10 mg
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CHÚ Ý  KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chỉ định: mức độ 4
Trẻ em /trẻ bú  mẹ: Chông chỉ định với trẻ dưới 15 tuổi vì chưa thử nghiệm. 
Các trư ờ ng  hợp khác: Quá mẫn với thuốc.

Cân nhắc nguy co/lọi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Methadon qua được sữa mẹ. Methadon trong sữa có 
thế tránh cho đứa trẻ mới sinh các hậu quả cai ma tuý đột ngột.
Thời kỳ m ang tha i: Methadon qua hàng rào nhau thai. Phải cân nhắc thật 
chính xác tương quan nguy cơ/lợi ích đối với mẹ và con. Nhiều khi phải dùng 
liều cao hơn bình thường trong thòi kỳ mang thai, cần  có những biện pháp 
đôi vối trẻ mới sinh để tránh cốc tác dụng của cai thuôc đột ngột.
Suy hô hấp: Nguy cơ tăng ức chê hô hấp. Cấm dùng khi suy hô hấp nặng.

Thận trọng khi dùng: mức độ 2
Hen; tiểu  đường; suy gan; suy th ận ; ph ì dạ i tuyến  tiề n  liệt; người 
b ệnh  cao tuổi: Do các tác dụng không mong muốn của methadon.
Các trư ờ ng  hợp khác: Suy tuyến thượng thận. Giảm năng giáp.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4
Chất chủ vận của m orphin

Phăn tích'. Tương tác dược lực. Hiệp đồng các tác dụng của hai thuốc cùng họ.
- Xử lý: Tránh dùng thêm một chất chủ vận morphin cho người bệnh đang cai 

nghiện ma tuý.

Chât chủ vận dôi k hán g m orphin

- Phân tích: Với các chất chủ vận đối kháng morphin (kiểu Temgesic), phải chú 
ý đến giảm tác dụng giảm đau do phong bế cạnh tranh các thụ thê morphin.

- Xử lý: Chọn một thuốc giảm đau khác cho người nghiện ma tuý đang cai nghiện.

Cãn nhắc nguy co / lọi ích: mú<iđộ 3 
H ydantoin

Phăn tích: Hydantoin làm giảm tác dụng của methadon. Người bệnh dùng 
raethadon dài hạn có thể xuất hiện triệu chứng cai thuốc. Nguyên nhân có 
thể do hydantoin làm tăng sự chuyển hoá và thanh lọc methadon.

- Xử lý: Phải tăng liều methadon khi điều trị cùng vồi hydantoin.



Phân tích: Các chất ức chê NNRT làm tăng chuyển hoá methadon ở gan qua 
xúc tác của CYP3A4, nên tác dụng của methadon bị giảm, thê hiện qua sự 
xuất hiện các triệu chứng cai thuốc.
Xử lý: Khi bắt đầu dùng liệu pháp thuốc ức chế enzym phiên mã ngược 
không nucleosid như Efavirenz, Nevirapin, thì phải dự kiến trước việc tăng 
liều methadon. Theo dõi sự xuất hiện các triệu chứng cai nghiện, và khi 
ngừng dùng các chất ức chế NNRT, phải theo dõi các dấu hiệu quá liều 
raethadon. Hiệu chỉnh liều methadon khi cần.

R itonavir

Phân tích: Ritonavir có ái lực mạnh vối isoenzym 3A., của cốc cytochrom P450: 
có nguy cơ cạnh tranh mạnh giữa ritonavir với các thuốc bị hay nghi ngờ 
bị chuyển hoố bởi isoenzym này. Cạnh tranh này làm giảm chuyển hoá, vì 
vậy có nguy cơ tăng đáng kể nồng độ của chúng trong huyết tương. Có nguy 
cơ an thần rấ t mạnh và suy hô hấp nặng. Tương tốc dược động học vê' 
chuyển hoá.
Xử lý: Theo dõi chặt chẽ ngưòi bệnh về xuất hiện các tác dụng độc, và nếu 
cần, giảm liều methadon.

Rượu

Phân tích: Tăng cường tác dụng an thần của rượu do tăng tác dụng ức chế 
hệ thần kinh trung ương.

- Xử lý: Tránh kê đơn các thuốc dùng rượu làm tá dược. Khuyên không nên 
uống rượu trong quá trình cai nghiện, nhất là với người lối xe và ngưòi đứng 
máy. Khuyên không nên dùng các chế phẩm cổ rượu.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2

Citalopram

Phân tích: Tăng nồng độ methadon trong huyết tương: Có nguy cơ quá liều.
- Xử lý: Theo dõi nồng độ thuốc trong huyết tương và theo dõi xuất hiện các 

dấu hiệu quá liều (ngủ gà, lú lẫn...). Giảm liều khi cần.

G riseoíủlvin

Phân tích: Tăng chuyển hoá ở gan do cảm ứng enzym, kéo theo giảm hoạt 
tính griseofulvin.
Xử lý: Phải tính tới nguy cơ này để hiệu chỉnh liều lượng của hai thuốc, nếu 
cần phối hợp thuốc. Tầm quan trọng của tương tốc này còn cần phải xác 
định thêm.

T h u ốc ức c h ế  en zym  p h iên  m ả ngược k h ôn g  n u cleo sid  (NNRT inh ib itors)
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Phăn tích: Tương tác dược động học vê chuyển hoá thuốc, gây giảm nồng độ 
methadon trong huyết tương và nguy cơ xuất hiện hội chứng cai nghiện.
X ử lý: Tăng sô' lần dùng methadon, khoảng 2 đến 3 lần mỗi ngày, thay cho 
một lần mỗi ngày.

Thuốc an thần  k inh  k hác nhau

Phân tích: Tăng nguy cơ ức chê hệ thần kinh trung ương.
X ử lý: Nguy cơ an thần, gây buồn ngủ đặc biệt nguy hiểm đối vói người lái xe 
và người đứng máy. Khuyên không dùng đồ uống, hoặc thuốc có rượu, đặc 
biệt vối ngưòi lái xe và người đứng máy.

Thuốc ch ốn g loé t k hán g H2 k iểu  cim etid in

Phân tích: Tương tác dược động học do ức chế enzym. Có nguy cơ quá liều, 
nguy cơ suy hô hấp. Tương tác này cần khẳng định thêm.
Xử lý: Tương tác này đòi hỏi phải cảnh giác. Người bệnh khó thở chứng tỏ 
quá liều methadon: điều trị bằng naloxon nếu cần (ở cơ sở chuyên khoa).

Thuốc gây acid  hoá nước tiểu

Phân tích: Thuốc gây acid hoá nước tiểu làm tăng sự thanh lọc methadon ỏ 
thận do tăng sự ion hoá của thuôc.
Xử lý: Có thể tận dụng tương tác này khi dùng methadon quá liều. 

Zidovudin

Phăn tích: Các thuốc này làm tăng nổng độ zidovudin huyết tương, do giám 
chuyển hoá zidovudin.
X ử lý: Giảm liều zidovudin. Theo dõi các tác dụng không mong muôn của 
zidovudin (theo dõi huyết học và lâm sàng).

Tuong tác cần  theo dõi: mức độ 1
A m ineptin; baclofen; barbituric; benzam id; benzodiazepin; 
butyrophenon; carbam at h oặc th u ốc tương tự; carbam azepin; chất ức 
ch ế  hệ thần  k inh  tru n g  ương khác nhau; clon id in  hoặc thu ốc tương tự; 
dextropropoxyphen; ílu oxetin ; íluvoxam in; g lu th etim id  hoặc thuốc  
tượng tự; in terferon  alpha tá i tổ  hợp; k hán g h istam in  kháng Hị an 
thần; m edifoxam in; oxaflozan; paroxetin; phenytoin; procarbazin; 
reserpin; thuôTc ch ôn g đ ộng k inh  không barbituric; thuôTc chông trầm  
cảm  ba vòn g h oặc th u ốc tương tự

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương kèm theo an thần 
mạnh, đặc biệt có hại đối với ngưòi lối xe và ngưòi đứng máy.

R ifab u tin ; r ifa m p ic in
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x ử  lý: Bác sĩ kê đơn phải lưu ý đến tác dụng an thần mạnh này đê cho người 
bệnh những lòi khuyên thích hợp: không lái xe, không vận hành máy móc tự 
động đòi hỏi phải tỉnh táo theo dõi, thông báo cho người xung quanh biết 
nguy cơ.

P rim id o n  hoặc d â n  c h â t

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lực.

Xử lý: Nếu cần phối hợp thuốc, phải tính tới nguy cơ này để điều chỉnh liều 
lượng hai thuốc. Phải nghĩ tới giảm tỉnh táo ở ngưòi lái xe và người đứng 
máy. Khuyên không dùng rượu và các chế phẩm có rượu.

METHENAMIN
Thuốc sát khuẩn đường tiết niệu, hay dùng trong phối hợp thuốc

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

METHENAMIN viên nén bao
Mictasol blue viên nén báo 50mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Côn nhắc nguy cơ/lợi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Methenamin qua được sữa mẹ (không thây hậu quả
rõ  ràng ).

Thời kỳ mang thai: Methenarain qua hàng rào nhau thai (không thấy hậu 
quả rõ ràng).

Thận trọng: mức độ 2
Suy thận: Nguy cơ tích luỹ trong máu (không thây hậu quả, tuy nhiên nồng 
độ forraol trong nước tiểu sẽ không đủ để có tác dụng).

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Cân nhắc nguy co / lọi ích: mức độ 3
Sulfam id kháng khuẩn; sulfam id hạ g lu cose máu; su lfasa lazin  hoặc 
dân chất; thuốc lợi tiểu  thải kali

Phăn tích-. Trong nưóc tiểu acid, raethenamin giáng hoá thành íormol, tạo nguy 
cơ kết tủa với các sulfamid ít hoà tan, có thể gây tinh thể niệu và sỏi thận.
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- x ử  lý: Nên thay bằng các thuốc khác.

Furosem id  hoặc thuốc tương tự

Phân tích: Trong nưốc tiểu acid, methenamin giáng hoố thành íormol, tạo 
nguy cơ kết tủa với sulíamid ít hoà tan (íurosemid có cấu trúc sulfamid), gây 
nên tinh thể niệu và sỏi thận.

Xử lý. Nên chọn thuốc khác thay thế.

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2

Chât k iềm  hoá nước tiểu

Phăn tích'. Hoạt tính của methenamin là do thuốc thủy phân trong nước tiểu 
thành formol (tác dụng sát khuẩn) và amoni hydroxyd. Phản ứng thủy phân 
này chỉ xảy ra khi nước tiểu có pH acid. Như vậy, nên dùng phối hợp với một 
chất acid hoá nước tiểu để tạo điều kiện cho phản ứng thủy phân này. Khi 
nước tiểu có pH > 5, thì tác dụng methenamin bị ức chế.

- X ử lý: Tránh kê đơn đồng thòi một chất kiềm hoá nưốc tiểu và methenamin. 
Cũng chú ý tránh kê những thuốc khống acid có nhôm, magnesi hay calci 
hydroxyd... làm tăng pH nước tiểu. Khi dùng methenamin phải hiệu chỉnh 
pH nước tiểu <. 5.

METHOTREXAT
Thuốc kìm tế  bào, kháng Ịolat 

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

METHOTREXAT dung dịch tiêm 25 mg/mL; 100 mg/mL; viên nén 2,5 mg; dung dịch 
50 mg/5mL; dung dịch đông khô pha tiêm 50 mg/lọ

Methotrexat dung dịch tiêm 25 mg/mL; 100 mg/mL; viên nén 2,5 mg

Methotrexat “ Ebewe” dung dịch 50 mg/5mL

Methotrexat Roger Bellon dung dịch đông khô pha tiêm 50 mg/lọ

CHỦ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Phải là bác sĩ chuyên khoa mối kê đơn loại thuốc này. Khi đó các chống chỉ 
định phải được xem xét tuỳ theo tình trạng của ngưòi bệnh, và phải được 
bác sĩ chuyên khoa đánh giá.
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TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối hợp nguy hiểm: mức độ 4

Indom etacin  hoặc dẫn chất; salicylat; thuốc chống viêm  không steroid

Phân tích: Tăng độc tính của methotrexat vối máu do methotrexat bị đẩy ra 
khỏi liên kết vâi protein và/hoặc do giảm đào thải ở thận. Tác dụng này phụ 
thuộc vào liều (tác dụng với ketoprofen quan trọng hơn).

- Xử lý. Có thể gặp tương tác này ỏ cơ sở bệnh viện. Khi dùng methotrexat với 
liều cao, phải ngừng thuốc chống viêm không steroid 12 đến 24 giờ trước đó, 
cho đến khi nồng độ methotrexat trở về trị số không độc. Mặc dầu tương tác 
này chưa được mô tả  với tấ t cả các thuốc chống viêm không steroid, nhưng 
nén áp dụng quy tắc này, và tránh kê đơn hai loại thuôc đó đồng thòi.

Probenecid

Phân tích : Probenecid ức chế sự đào thải methotrexat qua thận. Có thể dùng 
phối hợp thuốc này để giảm liều methotrexat, nhưng do độc tính nội tại của 
methotrexat, phối hợp này trở nên nguy hiểm, nếu được thực hiện một cách 
vô ý.

- Xử lý: Cách dùng probenecid để làm chậm đào thải nhiều thuốc có thể và đã 
được áp dụng để giảm liều lượng các thuốc đó. Nhưng phải hết sức cảnh giác 
vối những nguy cơ tiêm ẩn và với tăng độc tính của thuốc phối hợp. Phải 
nghiên cứu kỹ hoàn cảnh sinh bệnh lý cụ thể.

Pyrazol

P h ă n  tích :  T ă n g  n g u y  cớ m ấ t  b ạ c h  c ẩ u  h ạ t  v à  t ă n g  tá c  d ụ n g  độc vâi m á u  c ủ a  
methotrexat, do bị đẩy khỏi các liên kết với protein và/hoặc giảm đào thải 
qua thận.

- Xử lý: Chống chỉ định phối hợp thuốc này. Chọn một thuốc chống viêm khác, 
và tôn trọng các quy tắc kê đơn: Khi dùng methotrexat liều cao, phải ngừng 
thuốc chống viêm không steroid 12 giò đến 24 giò trước đó, cho đến khi nồng 
độ methotrexat trở về trị sô'không gây độc.

Trimethoprim; zidovudin

Phản tích: Nguy cơ tăng độc tính với máu do ức chế tuỷ xương, do cộng hợp 
các tác dụng trên dehydroíolat reductase, có thể dẫn tỏi thiếu máu nguyên 
hồng cầu khổng lồ.

- Xử lý: Nếu cần phôi hợp thuốc, nên dùng liều thấp cho mỗi chất, và theo dõi 
chặt chẽ huyết đồ. Phôi hợp thuốc này dành cho cốc bác sĩ chuyên khoa, và 
các phác đồ điều trị thường đã được xác định rõ ràng. Có thể bổ sung thêm 
acid íblinic.
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Côn nhắc nguy co  / lọi ích: mức độ 3 
A cid folic hoặc dẫn chất

Phăn tích: Các thuôc trong nhóm methotrexat này tác động như những chất 
đôi kháng với acid folic, do ức chê dihydroíolat reductase. Tương tác càng có 
ý nghĩa nếu liều dùng càng cao và thài gian điều trị càng dài.

Xử lý: Tương tác này được sử dụng khi quá liều methotrexat. Dùng acid 
íblinic thay cho acid folic.

Am iodaron

Phản tích'. Độc tính của methotrexat có thể tăng lên khi dùng kết hợp vói 
amiodaron. Cơ chế còn chưa rõ.

Xử lý: Khi bắt đầu dùng amiodaron, phải theo dõi chặt chẽ người bệnh về 
các dấu hiệu nhiễm độc methotrexat.

A m inosid  d ùn g đường tiêm  hay dùng tạ i chỗ; foscarnet

Phăn tích: Tăng nguy cơ độc với thận, do phối hợp hai thuốc có tiềm năng 
độc với thận. Cộng hợp các tác dụng không mong muốn.
Xử lý: Loại phôi hợp thuốc này có thể hay gặp, nhất là tại cơ sở bệnh viện. 
Cách dùng thuốc chỉ một lần trong ngày làm giảm độc tính vối tai và thận, 
nhưng khi cần phối hợp thuốc, vẫn nên hiệu chỉnh liều lượng theo độ thanh 
lọc creatinin (công thức Cockroft và Gault). Đặc biệt phải chú ý khi dùng cho 
người bệnh cao tuổi.

C ác c h ấ t  ức c h ế  enzym  HMG - CoA re d u c ta se

Phân tích: Sử dụng đồng thòi với các chất ức chế miễn dịch làm tăng nguy cơ 
xuất hiện tiêu cơ vân và suy thận.

- X ử lý: Dù cho những trường hợp đã thông báo chỉ liên quan đến lovastatin, 
nhưng vẫn có nguy cơ tiềm tàng với simvastatin và pravastatin. Nên tránh 
cách phối hợp thuốc này.

Các p en icilin

Phân tích: Nồng độ methotrexat trong huyết thanh có thể tăng, làm tăng 
nguy cơ độc tính. Cơ chê có thể do ức chế cạnh tranh sự bài tiết methotrexat 
ở ống thận.

Xử lý: Theo dõi ngưòi bệnh vê' độc tính của methotrexat và đo hàm lượng 
methotrexat 2 lần mỗi tuần trong ít nhất 2 tuần đầu. Có thể phải tăng liều 
và thời gian dùng giải cứu bằng leucovorin. Nếu cần dùng một kháng sinh 
phổ rộng, ceftazidim có thể ít gây tương tác hơn.
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Phăn tích: Dùng kết hợp, omeprazol có thể làm tăng nồng độ methotrexat 
trong huyết tương, làm tăng độc tính của thuôc. Có thể là do omeprazol đã 
làm giảm sự thanh lọc methotrexat qua thận.

Xử lý: Nếu có thể, ngừng dùng omeprazol vài ngày trưôc khi bắt đầu dùng 
methotrexat. Có thể xem xét thay thế oraeprazol bằng các thuốc đôi kháng 
H2 (như cimetidin)

Tacrin

Phăn tích: Nguy cơ tăng độc tính với gan.

Kê đơn: Nếu cần, tăng cường theo dõi gan. Tránh các phối hợp thuôc gây 
nguy cơ với những ngưòi bệnh cao tuổi.

T etracyclin

Phân tích: Dùng chung với các tetracyclin, nồng độ methotrexat có thể tăng 
lên trong huyết tương, gây nguy cơ độc (ức chế tuỷ xương). Cơ chế còn chưa rõ.

- x ử  lý: Nếu không thể tránh dùng doxycyclin hay một tetracyclin nào khác 
cùng với methotrexat ở liều cao, cần phải theo dõi chặt chẽ nồng độ 
methotrexat trong huyết tương, và theo dõi những triệu chứng nhiễm độc 
thuốc ở ngưòi bệnh.

Vaccin sông đã làm  giảm  độc lực

Phân tích: Nguy cơ phát triển nhiễm khuẩn ứng với chủng của vaccin, do 
hoạt tính ức chế miễn dịch của thuốc phối hợp.

- Xử lý: Phải tiêm chủng và dùng thuốc cách nhau từ 3 tháng đến 1 năm, tuỳ 
theo mức độ ức chế miễn dịch.

Tương tóc cần thận trọng: múc độ 2

Am ineptin; dantrolen; estrogen  hoặc thu ốc tránh thai estroprogestogen; 
etretinat hoặc dẫn chất; íluvoxam in; griseoíulvin; m acrolid; natri 
valproat hoặc dẫn chất; procarbid; rifam picin; thu ốc chống nấm  dẫn  
xuất im idazol

Phăn tích: Phôi hợp thuốc có tiềm năng độc vói gan (cộng hợp các tác dụng 
không mong muôn).

- Xử lý'. Khi phối hợp hai thuốc độc với gan, phải theo dõi chặt chẽ chức năng 
gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiểm, bilirubin), hoặc phải hoãn một trong 
hai thuốc. Kiểm tra  chắc chắn người bệnh không thưòng xuyên uống rượu và 
không có tiền sử viêm gan virus. Các triệu chứng lâm sàng chính không điên

O m ep razo l
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hình: buồn nôn, sốt, vàng da... Nếu thấy đồng thời phát ban ngoài da, ngứa 
và hạch to thì hưóng về nguyên nhân do thuốc, cần  phân biệt rõ, theo các 
test thử sinh học, nguy cơ xuất hiện viêm gan tiêu tế  bào không hồi phục với 
viêm gan ứ mật hồi phục được sau khi ngừng điều trị.

A m inosid  uống

Phân tích: Có thể giảm hấp thu methotrexat và giảm hệ vi khuẩn đường 
ruột có nhiệm vụ chuyển hcá methotrexat. Giảm đáp ứng vói methotrexat.
Xử lý: Tại cơ sở chuyên khoa, việc dùng các aminosid uống phải thận trọng, 
khi dùng methotrexat. cần  hết sức cảnh giác.

A m photericin  B

Phăn tích: Phổi hợp amphotericin B tiêm với các thuốc khác độc với tuỷ đòi 
hỏi phải hết sức thận trọng. Có nguy cơ thiếu máu hay các rối loạn huyết 
học khác.

- X ử lý: Khi cần phôi hợp thuốc, phải theo dõi chặt chẽ huyết đồ, và nếu cần, 
giảm liều dùng.

Các thuốc chống ung thư  khác; azathioprin; carm ustin  hoặc dẫn chất; 
cisp latin  hoặc dân chất; cyclophospham id  hoặc thuốc tương tự; 
doxorubicin hoăc dan chất; íluoro 5 uracil; ganciclovir; interferon alpha  
tá i tô hợp; levam isol; m elphalan; m ercaptopurin; procarbazin; 
penicilam in hoặc thu ốc tương tự; thiotepa; vincristin  hoặc thuốc tương tự

Phân tích'. Nguy cơ tăng độc tính với máu do ức chế tuỷ xương, do cộng hợp 
các tác dụng, có thể dẫn tới mất bạch cầu hạt.
Xử lý: Nếu có thể, tránh dùng phối hợp thuốc này. Nếu cần phối hợp thuốc, 
phải dùng liều thấp cho mỗi thuốc, và phải theo dõi chặt chẽ huyết đồ. Phôi 
hợp thuốc này dành cho các nhà chuyên khoa, và các phác đồ điều trị thường 
đã được xác định rõ.

C iclosporin

Phăn tích: Phối hợp hai thuốc có tính chất ức chế miễn dịch. Do tác dụng ức 
chế miễn dịch quá lớn, có nguy cơ xuất hiện u lympho giả.
Xử lý: Cần phải suy nghĩ kỹ khi phốỉ hợp hai thuốc ức chê miễn dịch, và 
phải cân nhắc tương quan nguy cơ/lợi ích theo mục tiêu điều trị. Phôi hợp 
thuốc chỉ được thực hiện ở cơ sỏ chuyên khoa, và phải theo dõi ngưòi bệnh 
chặt chẽ.

C lozapin

Phăn tích: Nguy cơ tăng độc tính vổi máu do ủc chế tuỷ xương, do cộng hợp 
các tác dụng, có thể dẫn tới m ất bạch cầu hạt. Vối clozapin, cồ thể mất bạch
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cầu hạt nghiêm trọng, thậm chí tử vong ngay khi chỉ dùng đơn độc (độc tính 
miễn dịch).

- X ử lý. Tránh phổi hợp thuốc này. Nếu cần phối hợp thuốc, phải dùng liều 
thấp cho mỗi thuốc. Không có gì báo trưốc mất bạch cầu hạt khi dùng 
clozapin. Theo dõi chặt chẽ huyết đồ, thực hiện bình thường khi sử dụng một 
chất kìm tê bào vẫn có giá trị. Tuy nhiên, người bệnh cần được cảnh báo chỉ 
sốt nhẹ, viêm họng, và loét miệng là phải ngừng điều trị.

C olchicin  hoặc dẫn chất

Phân tích: Dùng đồng thời một thuốc kìm tế  bào và một thuốc chống thống 
phong làm tăng nồng độ acid uric trong máu. Ngoài ra còn có nguy cơ giảm 
bạch cầu và giảm tiểu cầu do cộng hợp các tác dụng không mong muốn của 
các thuốc.
Xử lý: Nên tránh dùng hai thuốc này cùng lúc, vì có thể liệu pháp chống 
bệnh thống phong sẽ thất bại. Nên dùng alopurinol (chất ức chế tổng hợp 
acid uric), thay cho việc dùng các thuốc bài acid uric đường niệu để tránh 
những bệnh về thận.

D actinom ycin D

Phân tích: Nguy cơ tăng độc tính với máu do ức chế tuỷ xương, do cộng hợp 
các tác dụng, có thể dẫn tới mất bạch cầu hạt.
Xử lý: Nếu cần phối hợp thuốc, phải dùng liều thấp cho mỗi thuổc. Theo dõi 
chặt chẽ huyết đồ.

G lycosid trỢ tim

Phân tích: Phối hợp với một thuấc kìm tế  bào sẽ gây kém hâ'p thu các thuốc 
digitalis khoảng 50%, do tổn thương niêm mạc ruột hồi phục được.

- Xử lý: Theo dõi chặt chẽ nồng độ thuốc digitalis trong huyết thanh trong 
suô't thòi gian điều trị.

Interleukin  2 tái tổ  hợp

Phăn tích'. Mục tiêu chính điều trị ung thư dạng tuyến ở thận. Interleukin 
cũng độc với thận và gan. Như vậy, có phôi hợp hai thuốc có tiềm năng độc 
với gan và thận và ức chê tuỷ xương.

- Xử lý: Điều trị này chỉ có thể thực hiện tại một cơ sở chuyên khoa. Dùng 
interleukin đòi hỏi phải theo dõi liên tục. Khi đó, cần xem xét tấ t cả theo 
trạng thái chung của người bệnh. Khi phối hợp hai thuốc độc vối gan và 
thận và ức chế tuỷ xương, phải theo dõi huyết đồ và các chức năng gan và 
thận (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin, creatinin máu), hoặc, nếu 
có thể, hoãn một trong hai thuốc.
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P aracetam ol

Phân tích'. Paracetamol, khi dùng lâu dài với liều trên 6 gam/ngày (tuỳ theo 
thể trọng) độc với gan (viêm gan kiểu tiêu tế  bào). Khi phối hợp với một 
thuốc khác độc với gan, nguy cơ độc với gan tăng lên.
Xử lý: Khi phôi hợp hai thuốc độc với gan, phải theo dõi chặt chẽ chức năng 
gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin), hoặc phải hoãn một trong 
hai thuốc, nếu có thể. Kiểm tra chắc chắn người bệnh không thường xuyên 
uống rượu và không có tiền sử viêm gan virus. Các triệu chứng lâm sàng 
chính không điển hình: buồn nôn, sốt, vàng da... Nếu thấy đồng thời phát 
ban ngoài da, ngứa và hạch to thì hướng về nguồn gốc do thuốc, cần  phân 
biệt rõ, theo các test thử sinh học, nguy cơ xuất hiện viêm gan tiêu tê bào 
không hồi phục với viêm gan ứ mật hồi phục được sau khi ngừng điều trị.

P henico l

- Phăn tích: Nguy cơ tăng độc tính với máu do ức chế tuỷ xương, do cộng hợp 
các tác dụng, có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt. Vối các phenicol, chỉ dùng 
đơn độc, cũng có thể mất bạch cầu hạt nghiêm trọng, thậm chí tử vong (độc 
tính miễn dịch).

- X ử lý: Nếu cần phôi hợp, phải dùng mỗi thuốc với liều thấp. Không có gì báo 
trước được sự mất bạch cầu hạt do các phenicol. Theo dõi chặt chẽ huyết đồ, 
thực hiện bình thường khi sử dụng một chất kìm tế  bào, vẫn có giá trị. Tuy 
vậy, người bệnh cần được báo trước nếu chỉ sô't nhẹ, viêm họng và loét miệng 
cũng phải ngừng dùng phenicol.

Prim idon h oặc dẫn chất

Phân tích: Tăng các tác dụng không mong muôn của methotrexat, có thể là 
do tăng ức chế dihydroíblat reductase.
X ử lý: Phải tính tới nguy cơ này khi điều trị methotrexat, thường thực hiện 
tại một cơ sở chuyên khoa.

Pyrim etham in

Phân tích: Nguy cơ tăng độc tính với máu do ức chế tuỷ xương, do cộng hợp 
các tác dụng trên dihydroíolat reductase, có thể dẫn tới thiếu máu nguyên 
hồng cầu khổng lồ.
Xử lý: Nếu cần phổi hợp, phải dùng liều lượng thấp cho mỗi thuốc, và phải 
theo dõi huyết đồ. Phối hợp thuổc này dành cho các bác sĩ chuyên khoa, và các 
phác đồ điều trị thường đã được xốc định rõ. Có thể bổ sung thêm acid íolinic.

N iridazol

Phân tích: Phối hợp hai thuốc độc với gan. Ngoài ra còn có độc tính vối thần 
kinh của niridazol. Có nguy cơ xuất hiện co giật, loạn tâm thần và độc tính 
với gan, khi phối hợp thuốc.
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x ử  lý: Khi phôi hợp hai thuốc độc vói gan, phải theo dõi chặt chẽ chức năng 
gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin), hoặc phải hoãn một trong 
hai thuốc, nếu có thể. Kiểm tra chắc chắn người bệnh không thường xuyên 
uống rượu và không có tiền sử viêm gan virus. Các triệu chứng lâm sàng 
chính không điển hình: buồn nôn, sô't, vàng da... Nếu thấy đồng thòi phát 
ban ngoài da, ngứa và hạch to thì hướng về nguồn gốc do thuốc, cần  phân 
biệt rõ, theo các test thử sinh học, nguy cơ xuất hiện viêm gan tiêu tế  bào 
không hồi phục với viêm gan ứ mật hồi phục được sau khi ngừng điều trị.

Rượu

Phân tích: Tăng nguy cơ xơ gan vì đây là hai chất độc với gan.
Xử lý: Tính tới mục tiêu cuối cùng điểu trị. Người bệnh thưòng được nằm tại 
bệnh viện, và không có điều kiện uông rượu thường xuyên. Nếu phải tiếp tục 
điều trị ngoại trú, yêu cầu người bệnh không được uống rượu.

Sulfam id chống nhiễm  khuẩn

Phân tích: Tăng tác dụng độc vối máu của methotrexat, do đẩy chất này 
khỏi vị trí liên kết vổi protein huyết tương.

Xử lý: Nếu cần, định lượng nồng độ methotrexat trong huyết tương. Hiệu chình 
liều lượng trong điều trị và khi ngừng dùng sulfamid chông nhiễm khuẩn.

S ulfasalazin  hoặc dẫn chất

Phản tích: Sulfamid đẩy thuốc này khỏi vị trí liên kết với protein huyết 
tương và/hoặc ức chế dị hoá thuốc này, gây tăng nửa đòi nồng độ thuốc trong 
huyết thanh.
Xử lý: Cần phải hiệu chỉnh liều lượng trong và sau điều trị sulfamid.

Thuôc kiểm  hoá nước tiểu

Phân tích: Natri bicarbonat làm tăng đào thải methotrexat qua thận.
- Xử lý: Tính chất này có thể dùng để tạo điều kiện đào thải methotrexat 

trong liệu pháp dùng liều cao, và để tránh kết tủa methotrexat trong các 
ông thận.

Vàng

Phân tích: Phối hợp hai thuôc có tiềm năng độc với gan và máu.
- Xử lý: Khi phối hợp hai thuỗc độc với gan và máu, phải theo dõi chặt chẽ 

chức năng gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin), và huyết đồ, 
hoặc, nếu có thể phải hoãn một trong hai thuốc. Kiểm tra  chắc chắn người 
bệnh không thường xuyên uống rượu và không có tiền sử viêm gan virus. 
Các triệu chứng lâm sàng chính không điển hình: buồn nôn, sốt, vàng da...
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Nếu thấy đồng thời phát ban ngoài da, ngứa và hạch to thì hướng về nguồn 
gốc do thuốc. Cần phân biệt rõ, theo các test thử sinh học, nguy cơ xuất hẹn 
viêm gan tiêu tế  bào không hồi phục vối viêm gan ứ mật hồi phục được sau 
khi ngừng điều trị.

Tưong tác cần theo dõi: mức độ 1 

B arbituric

Phăn tích: Tăng các tốc dụng không mong muốn của methotrexat, có thể do 
tăng ức chế dihydroíolat reductase.
Xử lý: Ghi nhớ nguy cơ này khi điều trị bằng methotrexat.

P henytoin

Phân tích'. Tăng các tác dụng không mong muốn của methotrexat, có thể do 
tăng ức chế dihydroíolat reductase.

- Xử lý: Khi cần phôi hợp thuốc, phải tính tối nguy cơ tăng các tác dụng khcng 
mong muốn. Thay thê thuốc chông động kinh khi cần, nếu phốỉ hợp thú)c 
phải dùng lâu dài.

METHYLDOPA
Thuốc chống tăng huyết áp 

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

METHYLDOPA viên nén bao phim 250 mg; 125 mg; viên nén 250 mg 
Aldomet viên nén bao phim 250 mg 
Aldomet M viên nén bao phim 125 mg 
Apo- Methyldopa viên nén 250 mg 
Dopegyt viên nén 250 mg 
Novo- Medopa viên nén 250 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chỉ định: mức độ 4
Rô’i loạn chuyển hoá porphyrin: Tăng các cơn.

Các trường hợp: Tai biến mạch máu não và động mạch vành mới xảy ra là 
các chống chỉ định dùng methyldopa. Cũng như vậy, nên tránh dùng chất 
này trong trường hợp: u tế  bào ưa crom, quá mẫn đã biết với chất này.
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Trầm  cảm: Methyldopa tác dụng như một cơ chất cạnh tranh của đopa- 
decarboxylase, làm giảm nồng độ noradrenalin và serotonin trong não. 
Thiếu hụt monoamin này có thế’ là nguyên nhân các rối loạn tâm thần và 
nhất là các đợt trầm cảm hay xảy ra.
Bệnh về m áu: Nguy cơ thiếu máu tan máu khi điều trị kéo dài. Có thể 
10-20% người bệnh có phản ứng dương tính với thử nghiệm Coombs sau 6 
đến 12 tháng điều trị.
Suy gan: Methyldopa độc vối gan và là nguyên nhân hoại tử tê bào gan kèm 
vàng da.

Thận trọng: mức độ 2
Thời kỳ cho bú: Methyldopa qua được sữa mẹ.

Cần theo dõi: mức độ 1
Thời kỳ m ang  thai: Methyldopa không gây quái thai, và vì tác dụng khá 
ngắn nên ít nguy hiểm, mặc dầu thuốc qua được hàng rào nhau thai.
Suy thận : cần  giảm liều lượng.
Người b ệnh  cao  tuố i: Methyldopa gây hạ huyết áp và an thần, do giảm 
trương lực giao cảm. Các tác dụng này đặc 'biệt nguy hiểm đối với ngưòi 
bệnh cao tuổi, do xơ cứng động mạch thường kèm theo tăng huyết áp. Phải 
giảm liều.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối hợp nguy hiểm: mức dộ 4

Các estrogen  hoặc thuốc ngừa thai estrop rogestogen

Phân tích'. Tăng huyết áp do các thuốc uống ngừa thai gây ra thường kháng 
lại liệu pháp dùng methyldopa. Cơ chế còn chưa rõ.

- Xử lý: Việc khống chế huyết áp trong trường hợp này rấ t khó khăn, thậm chí 
không thực hiện được. Thay đổi chiến lược điều trị.

Cân nhắc nguy cơ / lọi ích: mức độ 3

Benzamid; phenothiazin; thu ốc an thần  k inh  khác nhau

Phân tích: Nói chung, với các thuốc an thần kinh, có nguy cơ làm hạ huyết 
áp do phong bế tái hấp thu các chất chuyển hoá của methyldopa trong các 
nơron adrenergic. Nguy cơ hạ huyết áp thế  đứng tăng lên với tấ t cả các 
thuốc an thần kinh.

Cân  nhắc nguy cơ/lọi ích: mức độ 3
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x ử  lý. Trong quá trình tìm kiếm một trạng thái cân bằng vê' huyết áp, bác sĩ 
kê đơn phải tính đến nguy cơ có những biến động về huyết áp khi dùng 
những thuốc an thần kinh, để chọn một liệu pháp thích hợp. Nếu cần phối 
hợp thuốc này, khuyên người bệnh dùng thuốc đểu đặn vào giờ nhất định và 
tăng cường tự theo dõi. Nếu không, cần thay đổi chiến lược điều trị. Khuyên 
người bệnh đến khám lại nếu thấy huyết ốp biến động nhiều.

B utyrophenon

Phăn tích: Nói chung, với các thuốc an thần kinh, có nguy cơ làm hạ huyết 
áp do phong bê tái hấp thu các chất chuyển hoá của methyldopa trong các 
nơron adrenergic. Nguy cơ hạ huyết áp thế đứng tăng lên với tấ t cả các 
thuốc an thần kinh. Ngoài ra, với haloperidol (thuộc họ butyrophenon), thấy 
có sa sút trí tuệ, mất phương hướng, suy giảm tư duy. Tuy vậy, tương tác 
này cần được khẳng định, khi có các nhận xét khác không nói tói vấn để này.
Xử lý: Cần thận trọng với haloperidol, và phải đánh giá đầy đủ các nguy cơ 
do phối hợp thuốc này. Nếu thấy rô’ì loạn tâm thần, ngừng ngay halopendol 
và chuyển ngay nhận xét đến Trung tâm cảnh giác thuốc. Nếu cần phôi hợp 
thuốc, phải thông báo cho người bệnh, dùng thuốc đều dặn vào những giò 
nhất định và tăng cường tự theo dõi. Nếu không, cần thay đổi chiến lược điều 
trị. Khuyên người bệnh đến khám lại nếu thấy huyết áp biến động nhiều.

Levodopa

Phân tích: Tương tác dược lực. Có khả năng cản trở tác dụng chòng 
Parkinson của levodopa. Tăng tốc dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, 
kèm theo nguy cơ loạn tâm thần.

- X ử lý: Nên chọn một chiến lược điều trị khác.

Kượu

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng an thần. Có thể thấy một số tác dụng tâm thần - vận động khi dùng 
một sô' thuốc, nhất là trong tuần lễ điều trị đầu tiên. Tương tác dược lực.

- Xử lý: Không nên phối hợp hai chất này, vì bác sĩ kê đơn không đảm bảo 
được người bệnh không uống rượu. Nguy cơ an thần, gây buồn ngủ đặc biệt 
nguy hiểm với người lái xe và ngưòi đứng máy. Khuyên ngưòi bệnh không 
dùng các chế phẩm có rượu và không nên uô’ng rượu.

Tuơng tác cần thận trọng: mức độ 2
Am phetam in hoặc dan chất

Phân tích-. Amphetamin là một chất cường giao cảm trực tiếp, và do đó có tác 
dụng làm tăng huyết áp. Sự phối hợp với các thuôc chông tăng huyết áp dẫn 
tối đối kháng tác dụng, và khó khăn rấ t lớn dể đạt cán bằng huyết áp.
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x ử  lý: Vói ngưòi bệnh tăng huyết áp, phải tránh kê đơn cốc amphetamin. 

B aclofen

Phăn tích: Nguy cơ tăng tốc dụng làm hạ huyết áp.
Xử lý: Theo dõi huyết áp và hiệu chỉnh liều lượng thuốc chông tăng huyết áp 
chính trong đơn, trong khi điều trị và khi ngừng phối hợp thuốc.

Các chât ức c h ế  enzym  ch u yển  dạng an g io ten sin

Phân tích: Có phôi hợp các thuốc chống tăng huyết áp, tăng mạnh nguy cđ 
tụ t huyết áp tư thế đứng.
Xử lý: Nhắc ngưòi bệnh tăng cưòng tự theo dõi và phân chia các lần uống 
thuốc đều đặn trong ngày. Chú ý đến ngưòi bệnh cao tuổi để họ hiểu cách 
phân chia liều.

Các thuôc gây m ê bay hơi chứa halogen

Phân tích'. Tăng tốc dụng ức chê hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lực.
Xử lý-. Khuyên ngưòi bệnh sắp qua phẫu thuật thông báo cho bác sĩ gây mê 
các thuốc đang dùng.

Carbam at hoặc thu ốc tương tự

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực.
Xử lý-. Phải tính tối nguy cơ này để hiệu chỉnh liều lượng của hai thuốc. Nghĩ 
tối giảm tính tỉnh táo ở ngưòi lái xe và ngưòi đứng máy. Khuyên không nên 
uống rượu, không dùng thuôc và chế phẩm có rượu.

Chất chủ vận m orphin

Phân tích: Tăng tác dụng làm hạ huyết áp và tăng nguy cơ hạ huyết áp tư 
thê đứng.
Xử lý: Theo dõi huyết áp trong khi phối hợp. Tuỳ theo thuốc dùng, hạ huyết 
áp có thể nặng hoặc nhẹ khác nhau. Nếu cần, hiệu chỉnh liều lượng của một 
hoặc cả hai thuốc. Lập một kế hoạch dùng thuốc đều đặn. Khuyên người 
bệnh gặp lại thầy thuốc để hiệu chỉnh lại liều dùng nếu thấy chóng mặt lúc 
mỏi dùng thuốc. Tăng cường theo dõi ngưòi bệnh cao tuổi (nguy cơ ngã) và 
khuyên họ chuyển dần dần từ tư thế nằm hoặc ngồi sang tư thế đứng.

Clonidin hoặc thuốc tương tự

Phăn tích: Phôi hợp các thuốc chông tăng huyết áp có thể thực hiện. Tăng 
nguy cơ hạ huyết ốp thê đứng nghiêm trọng và tác dụng ức chế hệ thần kinh 
trung ương.
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- x ử  lý: Thông báo cho người bệnh biết các nguy cơ, và rải đều các lần uống 
thuốc trong ngày, cẩn  thận vói người lái xe và đứng máy. Khuyên ngưòi 
bệnh không uống rượu, không dùng thuốc và các chế phẩm có rượu.

Clozapin

Phăn tích: Nguy cơ tăng tác dụng làm hạ huyết áp.
- Xử lỷ. Theo dõi huyết áp và hiệu chỉnh liều lượng thuốc chông tăng huyết áp 

chính trong đơn, trong điều trị và khi ngừng dùng clozapin.

D extropropoxyphen

Phàn tích: Dextropropoxyphen có tác dụng hạ huyết), áp nhẹ. Khi phôi hợp 
với các thuốc hạ huyết áp khác sẽ tăng tác dụng hạ huyết áp và tăng nguy cơ 
hạ huyết áp th ế  đứng.

- X ử lý: Cần phải theo dõi huyết áp khi phôi hợp thuốc (trong điều trị và sau 
khi ngừng dùng một trong hai thuốc). Tuỳ theo thuốc đã dùng, hạ huyết áp 
có thể nặng hay nhẹ khác nhau. Khi cần, hiệu chình liều lượng một hoặc hai 
thuốc. Lập một kế hoạch dùng thuốc đều đặn. Khuyên người bệnh gặp lại 
bác sĩ để hiệu chỉnh lại liều lượng nếu thấy chóng mặt lúc bắt đầu điểu trị. 
Tăng cường theo dõi ngưòi bệnh cao tuổi (nguy cơ ngã) và khuyên họ chuyển 
dần dần từ tư thê nằm hoặc ngồi để sang tư thế đứng.

Diazoxyd

Phăn tích: Phối hợp hai thuổc có tính chất chổng tăng huyết áp.
x ủ  lý: Diazoxyd là một thuốc gây tăng glucose máu, vì vậy cần phải cảnh 
giác khi phối hợp hai thuốc theo mục đích điều trị chính và phải theo dõi 
đều đặn huyết áp.

D idanosin

Phân tích: Hiệp đồng các tác dụng không mong muốn: tăng các nguy cơ xuất 
hiện viêm tuỵ, do thuốc.

- Xử lý: Theo dõi lâm sàng và nếu cần , khi thấy đau bụng, theo dõi sinh học 
chức năng tuỵ (amylase máu và amylase nưóc tiểu).

Furosem id hoặc thu ốc tương tự; reserpin; thu ốc chẹn  beta; thuốc giản  
mạch chông tăng h uyết áp; thu ốc lợi tiểu  giữ  kali; thuốc lợi tiểu  thải kali

Phán tích: Tăng tác dụng làm hạ huyết áp.
- Xử lý: Phải hiệu chình lại liều lượng, và phải thiết lập một kế hoạch dùng 

thuốc. Cần nhấn mạnh ngưòi bệnh phải tuân thủ kế hoạch điều trị. Khi bắt 
đầu điều trị, khuyên ngưòi bệnh tự đo (hay nhò đo) đều đặn huyết áp cho 
đến khi đạt cân bằng huyết áp.
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Phăn tích: Phôi hợp các thuốc làm hạ huyết áp, tăng nguy cơ hạ huyết ốp 
thê đứng quan trọng.
Xử lý: Thông tin cho người bệnh và chia nhiều lần uỗng trong ngày.

G uanethidin  hoặc thuốc tương tự

Phân tích: Tăng tác dụng làm hạ huyết áp, thường hay dùng trong điều trị 
và cần liều thích hợp.
Xử lý: Tăng cưòng theo dõi huyết áp động mạch. Nhấn mạnh về sự tuân thủ 
và giò giấc uống thuôc đều đặn, khi dùng liệu pháp hai thuôc. cảnh  giác khi 
dùng ở ngưòi bệnh cao tuổi.

Interleukin  2 tái tổ  hợp

Phăn tích. Mục tiêu chính là điều trị ung thư tuyến của thận. Interleukin 
cũng độc với gan. Như vậy đó là sự phôi hợp hai thuốc có tiềm năng độc với 
gan.
Xử lý: Cách điều trị này chỉ được tiến hành tại cơ sở chuyên khoa. Dùng 
interleukin đòi hỏi phải theo dõi thường xuyên. Trong trường hợp này nên 
cân nhắc tuỳ theo tình trạng chung của ngưòi bệnh. Khi phôi hợp hai thuôc 
độc với gan, phải theo dõi chặt chẽ chức năng gan (ASAT, ALAT, 
phosphatase kiềm, bilirubin) hoặc hoãn một trong hai liệu trình, nếu có thế.

L ith i

Phản tích: Methyldopa có thể làm tăng lithi máu và dẫn đến quá liều lithi 
cùng với các dấu hiệu độc thần  kinh.
Kê đơn: Phôi hợp này cần có sự điều chỉnh liều li thi lúc bắt đầu, khi đang và cả 
khi ngừng điều trị bằng raethyldopa. Nếu cần, nên theo dõi cẩn thận lithi máu.

Nicorandil

Phăn tích: Phôi hợp vói bất kỳ thuốc chông tăng huyết áp nào có thể làm 
tăng nguy cơ hạ huyết áp, đôi khi dẫn đến sốc.
Xử lý. Theo dõi huyết áp dộng mạch trong và khi ngừng một trong hai liệu 
trình, đặc biệt ỏ ngưòi bệnh cao tuổi.

Niridazol

Phán tích: Phôi hợp hai thuốc độc với gan. NiridazoI cũng gây độc thần kinh. 
Nguy cơ xuất hiện co giật, rỗì loạn tâm thần và độc với gan, nếu phối hợp thuốc.
Xử lý: Khi phôi hợp hai thuốc độc với gan, phải theo dõi chặt chẽ chức nâng 
gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin) hoặc hoãn nếu có thể, một

G lu th etim id  h oặc  th u ô c  tưó.ng tự
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trong hai liệu trình. Kiểm tra chắc chắn là ngưòi bệnh không uống rượu 
thường xuyên và không có tiền sử viêm gan virus. Các triệu chứng lâm sàng 
chính không đặc hiệu: buồn nôn, sốt, vàng da... Nếu thấy đồng thòi ban da, 
ngứa và hạch to thì phải hướng về nguyên nhân do thuốc. Căn cứ kết quả 
xét nghiệm sinh học, phân biệt rõ nguy cơ xuất hiện viêm gan tiêu tế bào 
không phục hồi với viêm gan ứ mật phục hồi được sau khi ngừng điều trị.

Procarbazin; th u ốc ức c h ế  MAO không chọn  lọc

Phăn tích: Dùng đồng thời hai thuốc có thể dẫn đến thay đổi huyết áp quan 
trọng. Ngoài ra còn thêm các tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương.

- Xử lý: Các thuốc ức chế MAO ít được sử dụng, tương tác lại nhiều nên ít được 
kê đơn, do đó có ít nhận xét về cảnh giác thuốc. Tuy nhiên vẫn nên thận trọng 
giữ khoảng cách từ 2 đến 3 tuần sau khi ngừng thuốc, trước khi kê đơn lại 
thuốc ức chế MAO.

S ota lo l

Phăn tích: Phôi hợp hai thuốc chông tăng huyết áp, một phối hợp có thể thực 
hiện được vê' m ặt dược lý và điểu trị. Tuy nhiên nên nhỏ rằng sotalol được 
dùng nhiều làm thuốc chống loạn nhịp hơn là thuốc chống tăng huyết áp.

- X ử lý: Nếu cần phối hợp, tăng cường theo dõi huyết áp, trong và khi ngừng 
điều trị bằng một trong hai thuốc. Tiến hành điều chỉnh liều. Nhấn mạrh vể 
kế hoạch dùng thuốc và sự tuân thủ. Đặc biệt cảnh giác khi dùng ở người 
bệnh cao tuổi.

Thuôc ức c h ế  MAO typ B

- Phân tích: Ưc chế đặc hiệu monoamin oxydase typ B dẫn đến kéo dà tác 
dụng của levodopa, điều đó giải thích việc cùng kê đớn với chất, này. Các 
tương tác cũng giông như của levodopa và nên đọc ở họ thuốc này.

- X ử lý: Cần phải điều chỉnh liều, xây dựng kế hoạch dùng thuốc và nhẫn 
mạnh ngưòi bệnh phải tuân thủ kế hoạch dùng thuốc. Khi bắt đầu điền trị, 
khuyên người bệnh đo (hoặc nhò đo) huyết áp đều đặn cho tới khi đạt cân 
bằng điều trị.

Tuong tác cần  theo dõi: mức độ 1

Carbam azepin; th u ốc k hán g h istam in  k hán g an thần

- Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăn ' tác 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc, nếu cần phốìhợp. 
Nghĩ đến giảm tỉnh táo ỏ ngưòi lái xe và ngưòi vận hành máy móc. Khiyên 
không uống rượu, không dùng các chế phẩm có rượu.
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Phăn tích: Methyldopa kích thích các thụ thể alpha-adrenergic, do đó làm 
tăng tác dụng của các thuốc cưòng giao cảm.

X ử lý: Nếu dùng thêm  thuốc cường giao cảm alpha, sau methyldopa, có thể 
giảm tác dụng hạ huyết áp cần tìm kiếm. Nếu methyldopa được thêm vào 
sau, tác dụng hạ huyết áp sẽ tăng. Khi phối hợp, cần bắt đầu bằng liều thấp. 
Nên nhớ là các dạng tại chỗ có thể có tác dụng toàn thân tuỳ theo bối cảnh 
sử dụng.

T h u ố c  gây  m ê b a rb i tu r ic

Phản tích: Dùng đồng thòi các thuốc chống tăng huyết áp hoặc các thuốc có 
thể dẫn đến hạ huyết áp với các thuốc gây mê barbituric có thể gây tụ t huyết 
áp nặng.

- X ử lý'. Phải chú ý đến tương tác này khi gây mê. Nhắc người bệnh báo cho 
ngưòi gây mê biết các thuốc đã dùng.

T huôc  chông  trầ m  cảm  b a  vòng  h o ặc  th u ô c  tư ơ n g  tự

Phân tích: Tăng tác dụng hạ huyết áp của những thuốc này. Hạ huyết ốp là 
một tác dụng không mong muốn của các thuốc chông trầm  cảm ba vòng.

X ử lý: Nếu cần phôi hợp, tăng cường theo dõi huyết áp trong và khi ngừng 
điều trị bằng một trong hai thuốc. Điều chỉnh liều nếu cần, nhấn mạnh về 
kê hoạch dùng thuốc và sự tuân thủ kế hoạch dùng thuốc. Đặc biệt cần phải 
thận trọng khi dùng ở người bệnh cao tuổi.

METHYSERGID
Chất đôi kháng cạnh tranh serotonin thuộc nhóm alcaloid nấm cựa gà

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

METHYSERGID viên nén 2,2 mg 
Deseril viên nén 2,2 mg

CHÚ Ý  KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chỉ định: mức độ 4
Thời kỳ m ang tha i: Vì lý do khả năng trợ đẻ yếu

T h u ố c  cư ờ n g g iao  cảm  a lp h a -b eta
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Thời kỳ cho con bú: Do thận trọng: các dẫn chất nấm cựa gà qua được sữa 
mẹ có thể gây cho trẻ sơ sinh cốc triệu chứng ngộ độc ergotin (nôn, tiêu chảy).
T ăng  h u y ế t áp: Chống chỉ định khi tăng huyết áp nghiêm trọng.
Suy m ạch  vành : Vì tác dụng co mạch của những thuốc này.

Suy gan: ở  thể nặng.

Suy th ậ n : Ở thể nặng.
T rường hợp khác: Rỏi loạn tuần hoàn ngoại vi đặc biệt ỏ động mạch. 

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4 

Các c h ấ t  ch ủ  v ậ n  ch ọ n  lọc th ụ  th ể  5 -  HT1

Phăn tích: Tăng nguy cơ phản ứng co cứng mạch. Cơ chế có thể do tác dung 
hiệp đồng co cứng mạch.

- X ử lý: Chống chỉ định sử dụng các chất chủ vận chọn lọc thụ thể serotonin, 
tức 5 -  hydroxy tryptamin (5-HT1) như Naratriptan, Sumatriptan, 
Rizatriptan, Zolmitriptan trong vòng 24 giò đang điều trị với thuốc chứa 
nấm cựa gà. Tương tự, dùng đồng thòi hai chất chủ vận chọn lọc thụ thể 5 -  
HT1 trong vòng 24 giò là chống chỉ định.

S ib u tra m in

Phăn tích: Có thể xảy ra hội chứng serotonin bao gồm kích thích hệ tlần 
kinh trung ương, yếu cơ vận động, run rẩy, giật rung cơ, giảm ý thức. Cơ thế 
những tốc dụng serotoninergic của những thuốc này có thể hiệp đồng với 
nhau.
Xử lý: Không nên dùng đồng thời các thuốc trên. Nếu việc dùng đồng thời 
không tránh được, thì theo dõi chặt chẽ ngưòi bệnh về tác dụng phụ.

Cân nhắc nguy cơ / lọi ích: mức độ 3
T h u ố c  c h ẹ n  b e ta

Phân tích: Thiếu máu cục bộ ngoại biên thể hiện bằng lạnh chi, có thể cả hoại 
thư ngoại biên khi dùng'đồng thời thuốc chẹn beta với alcaloid nấm cựa gà.

Xử lý: Theo dõi người bệnh về các dấu hiệu thiếu máu cục bộ ngoại bỀn. 
Điều chỉnh liều của alcaloid nấm cựa gà và ngừng thuốc chẹn beta nếu cầi.

Cãn nhắc nguy co/lọi ích: mửc độ 3
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MEXILETIN
Thuốc cliống loạn nhịp thuộc nhóm Ib của Vaughan - Williams, 

có tác dụng Ổn đinh màng vù tác dụng gây tê

CÁ C THUỐC TRONG NHÓM

MEXILETIN nang 200 mg
Ritalméx nang 200 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Cân nhắc nguy co/lọi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Thuốc qua được sữa mẹ.
Thời kỳ mang thai: Trường hợp nghi mang thai và trong 3 thống đầu của 
thai kỳ.
Suy tim : Chông chỉ định khi suy tim nặng.
Suy gan: Do chuyển hoá thuỗc ở gan.
Suy thận : Nguy cơ tích luỹ.
Trường hợp khác: Trường hợp bloc nhĩ - thất, nhịp tim chậm và loạn nhịp
chậm.

Thận trọng: mức độ 2
Suy tim : Nguy cri biến đổi dẫn truyền.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối hợp nguy hiểm: mức độ 4
B enzam id  h o ặc  d ẫn  c h ấ t

Phản tích: Nguy cơ xuất hiện loạn nhịp thất, đặc biệt là xoắn đỉnh do hiệp 
đồng tác dụng điện sinh lý. Tương tác dược lực học.
x ử  lý: Không kê đơn phôi hợp này. Nên thay đổi thuốc.

Côn nhắc nguy co / lọi ích: mức độ 3 
L idocain  h o ặc  c h ấ t tư ơ ng  tự

Phân tích: Lidocain có dưới dạng dùng tại chỗ làm thuốc gây tê và dưới dạng 
tiêm dùng chủ yếu trong chuyên khoa tim. Đây là tương tác dược lực, phối 
hợp hai thuốc chông loạn nhịp cùng nhóm Ib Vaughan-Williams.



x ử  lý: Nên tránh phổi hợp hai thuốc chống loạn nhịp cùng một lúc, trừ khi 
người bệnh nằm trong một cơ số chuyên khoa có sự theo dõi thưòng xuyên.

Phân tích'. Nồng độ mexiletin huyết tương có thể tăng, làm tăng nguy cơ tác 
dụng phụ. Cơ chế: Propaíenon có thể ức chế chuyển hoá của mexiletin.

- X ử lý: Theo dõi nồng độ của mexiletin trong huyết tương và nhận xét đáp 
ứng lâm sàng khi thêm hoặc ngừng propaíenon. Nếu cả hai thuốc đểu bắt 
đầu cùng lúc, dò liều dần dần của cả hai thuốc.

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2
Am iodaron; q u in id in  hoặc dẫn chất; thu ổc chẹn  beta

Phân tích: Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh. Kéo dài khoảng QT ở điện tâm đồ.
- Xử lý. Phôi hợp phải theo dõi đặc biệt (điện tâm đồ). Nói chung, phải tránh 

phối hợp các thuốc chống loạn nhịp nhóm 1 của Vaughan-Williams, do kéo 
dài kỳ hạn dẫn truyền tim.

Barbituric; phenytoin; prim idon hoặc dẫn chất; rifam picin

Phân tích: Giảm hàm lượng mexiletin trong huyết tương do cảm ứng enzym 
chuyển hoá mexiletin ỏ gan.
Xử lý: Điều chỉnh liều của mexiletin tuỳ theo lâm sàng và điện tâm đồ. 

D isopyram id

Phăn tích: Các phôi hợp với những thuôc chông loạn nhịp thuộc các nhóm 
k h á c  t r o n g  p h â n  lo ạ i V a u g h a n -W ilH a m s c ẩ n  p h ả i  t ă n g  cường  th e o  dõi (đ iện  
tâm đồ) nhất là với disopyramid.

- Xử lý-. Phối hợp các thuốc chông loạn nhịp vối nhau cần có trình độ chuyên 
khoa kể cả ỏ trong khoa tim và có phương tiện theo dõi (khoa hồi sức tim).

Q uinolon

Phăn tích: Nồng độ mexiletin trong huyết tương có thể tăng, dẫn đến tăng 
tác dụng và tăng phản ứng phụ. Cơ chế: Các khống sinh quinolon có thể ức 
chế chuyển hoá của mexiletin ở gan (cytochrom pl50 A2).
Xử lý: Theo dõi đáp ứng lâm sàng của người bệnh với mexiletin khi bắt đầu 
hoặc ngừng quinolon. Điều chỉnh liều của mexiletin nếu cần.

T acrin

Phăn tích: Nguy cơ nhịp tim chậm quá mức, do cộng hợp các tốc dụng gây 
nhịp tim chậm.
X ử lý: Theo dõi lâm sàng đểu đặn.

P ro p a fen o n
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Phân tích: Nồng độ theophylin trong huyết thanh có thể tăng, dẫn đến tăng 
tác dụng dược lý và tăng độc tính. Cơ chế: Chuyển hoá ở gan của theophylin 
qua xúc tác của cytochrom P,5,| bị ức chế bởi mexiletin.
x ủ  lý: Theo dõi nồng độ theophylin trong huyết tương và điểu chỉnh liều cho 
phù hợp.

Thuốc acid hoá nước tiểu

Phân tích: Acid hoá nước tiểu có thể làm tăng nhanh đào thải mexiletin â 
thận và giảm hiệu lực của mexiletin.
X ử lý: Nếu cần phối hợp hai thuốc, nên theo dõi các tác dụng lâm sàng và 
điều chỉnh liều của mexiletin.

Thuốc kiềm  hoá nước tiểu

Phăn tích: Kiểm hoá nước tiểu có thể làm giảm đào thải mexiletin ở thận. 
Theo tài liệu, tương tác này cho thấy có những biến đổi trong ý nghĩa lâm 
sàng của phối hợp.
Xử lý'. Nếu cần phối hợp hai thuốc, nên theo dõi cốc tốc dụng lâm sàng và điêu 
chỉnh liều của mexiletin.

MIANSERIN
Thuốc hướng thán clìống trầm cảm, không thuộc nhóm ức chế MAO, 

không thuộc nhám imipramìn

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

MIANSERIN viên nén 10 mg
Athymil viên nén 10 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chỉ định: mức độ 4
- Suy gan 

Hưng cảm

Cân nhắc nguy cơ/lọi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Do thận trọng, vì thiếu dữ liệu.

T h eo p h y lin  h oặc dẫn  ch ấ t
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T rẻ em  - trẻ  còn bú: Trẻ em dưới 15 tuổi, vì thiếu dữ liệu.

Thời kỳ m ang  th a i: Chưa xác định được tính không gây độc hại khi điều 
trị bằng mianserin cho người mang thai, nhưng chưa thấy có bằng chứng về 
tác dụng gây quái thai ở súc vật.

Cần theo dõi: mức độ 1
Ãn uống, rượu: Không nên dùng đồ uống có rượu trong khi điều trị.

T iểu đường: Theo dõi glucose máu ỏ ngưòi tiểu đường không ổn định.

Động k inh : Mianserin có thể làm hạ ngưỡng gây động kinh cùng với nguy 
cơ co giật.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối hợp nguy hiểm: mức độ 4

Thuôc ức ch ế  MAO không chọn lọc

Phân tích: Các thuốc ức chê MAO chẹn sự giáng hoá của các catecholamin. 
Chúng có tính chất cưòng giao cảm và có thể gây tai biến tăng huyết áp khi 
chúng được phối hợp với các thuốc có tác dụng ở khâu các amin tăng huyết áp.

- Xử lý: Phôi hợp chống chỉ định này đòi hỏi phải có một khoảng cách thòi 
gian 3 ngày giữa khi ngừng dùng các thuốc ức chế MAO và khi bắt đầu điều 
trị bằng mianserin.

Côn nhắc nguy co  / lọi ích: mức độ 3

C lonidin  hoặc th u ốc tương tự

Phân tích: Tương tác dược lực. Ngoài tăng tác dụng an thần, có đôi kháng ở 
khâu thụ thể adrenergic, do đó giảm tác dụng chông tăng huyết áp.

Xử lý: Tính đến nguy cơ thất bại điều trị, thay đổi chiến lược điều trị.

Rượu

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Một vài tác dụng tâm thần vận động có thể được ghi nhận vổi 
một số thuốc, nhất là trong tuần đầu điều trị. Tương tác dược lực.

- X ử lý: Tốt nhất, không nên dùng thuốc này, vì bác sĩ kê đơn không kiểm soát 
được người bệnh uống rượu. Nguy cơ an thần nguy hiểm nhất là vối người 
lái xe và người vận hành máy móc. Khuyên ngưòi bệnh không uống rượu, 
không dùng các chế phẩm có rượu.
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Am phetam in hoặc dan chất

Phăn tích: Đôi kháng tác dụng. Có thể tăng tính hung hãn ở ngưòi nghiện 
amphetamin.
Xử lý: Lưu ý tương tốc dược lực này đê xác định mục tiêu điều trị chính. 
Khuyên ngưòi bệnh gặp lại thầy thuôc nếu thấy kết quả điểu trị không ôn 
định.

Bacloíen; prim idon hoặc dẫn chất; thuốc chủ vận m orphin

Phân tích: Tăng tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc, nếu cần phối hợp. 
Chú ý đến giảm tỉnh táo ở ngưòi lái xe và người vận hành máy móc. Khuyên 
không uống rượu, không dùng các chế phẩm có rượu.

Barbituric; benzodiazepin; dextropropoxyphen; fluoxetin; kháng  
h is ta m in  k h án g  Hị a n  th ầ n ; m e th y ld o p a ; oxaflozan ; p h e n o th ia z in ; 
thuôc ức chê hệ thần kinh trung ương các loại; v iloxazin

Phăn tích'. Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực.
Xử lý: Phải lưu ý tương tác này để điều chỉnh liều của hai thuốc. Chú ý đến 
giảm tỉnh táo ở người lái xe và người vận hành máy móc. Khuyên không 
uống rượu, không dùng các chế phẩm có rượu.

Fluvoxamin; m ediíbxam in; paroxetin

Phản tích'. Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tốc dược lực.
Xử lý: Lưu ý đến tương tác này để điều chỉnh liều của hai thuốc. Chú ý đến 
giảm tỉnh táo ở ngưòi lái xe và người vận hành máy móc. Khuyên không 
uống rượu, không dùng các chế phẩm có rượu.

Procarbazin

Phản tích: Tác dụng hiệp đồng ức chê hệ thần kinh trung ương.
- x ử  lý: Phải lưu ý sự tăng an thần buồn ngủ trong và sau khi điều trị, đặc 

biệt ở người lái xe và người vận hành máy móc.

Thuốc gây mê barbituric

Phân tích: Nguy cơ tăng tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương.
- Xử lý: Nếu cần phối hợp hai thuôc, lưu ý nguy cơ này khi gây mê và chọn liều.

Tuơng tác cần thận trọng: mức độ 2



Phân tích: Tăng tốc dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lực.

Xử lý: Khuyên ngưòi bệnh phải can thiệp ngoại khoa, thông báo cho người 
gây mê về thuốc mình đang dùng.

MIFEPRISTON
Thuốc chông thai nghén, kháng progestogen

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

MIFEPRISTON viên nén 200 mg 
Miíegyne viên nén 200 mg

CHÚ Ý  KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chi định: mức độ 4
Tiểu đường; suy gan; suy thận: Tính đến cốc tác dụng không mong muốn.

Thời kỳ m ang thai: Mang thai không được xác nhận bằng sinh học, mang 
thai hơn 50 ngày mất kinh, nghi có thai ngoài dạ con.
Trường hợp khác: Quá mẫn cảm với thuốc, suy thượng thận, rối loạn cầm 
máu, suy dinh dưỡng.

Cân nhắc nguy cơ/lợi ích: mức độ 3
Tăng huyết áp/suy tim: Trong trường hợp phôi hợp với những chất tương 
tự prostaglandin, những trạng thái này là chống chỉ định.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Cân nhắc nguy cơ  / lợi ích: mức độ 3

Barbituric; carbam azepin; phenytoin; prim idon; rifam picin  .

Phân tích: Nguy cơ giảm hiệu quả của phương pháp vì lý do tăng chuyển hoố 
của miíepriston do cảm ứng enzym.
Xử lý: Trước hết phải nhó rằng cảm ứng enzym là một hiện tượng chậm xuất 
hiện (3 tuần) và chậm biến đi. Có thể phải tính đến việc tăng liều.

T h u ốc  gây  m ê cá c  loạ i; th u ố c  gây m ê bay  hơi ch ứ a  h a lo g en
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Phăn tích-. Nguy cơ giảm hiệu quả của phương phốp.
Xử lý: Ngừng điều trị bằng thuốc chông viêm không steroid 24 giờ trước khi 
dùng miíepriston.

MODAFINIL
Thuốc kích thích tâm thần adrenergic alpha 1 ở não, có chỉ định dùng 

trong cơn ngủ thoảng qua có kèm hoặc không kèm cơn đột ngột mất trương lực 
và chứng ngủ nhiêu tự phát được xác đinh bằng máy ghi đa kỷ

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

MODAFINlL viên nén 100 mg
Modiodal viên nén 100 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chỉ định: mức độ 4

Chú ý ở các vận động viên thể thao trình độ cao, biệt dược này chứa một 
hoạt chất có thể gây phản ứng dương tính với các thử nghiệm khi kiểm tra 
chống doping. Chứng lo âu thái quá.

Côn nhắc nguy co/lợi ích: múc độ 3
Thời kỳ cho con bú: Vì là thuốc mới còn thiếu các nghiên cứu chuyên biệt, 
nên cần tránh kê đơn thuốc này cho người cho con bú.

Thời kỳ mang thai: Mặc dầu thuốc không thấy có tác dụng gây quái thai ở 
súc vật, cần thận trọng tránh kê đơn thuốc mới này cho ngưòi đang mang 
thai, nhất là ở thòi kỳ đầu (trừ trường hợp tuyệt đôi cần thiết).

Thận trọng: mức độ 2

Tăng h u y ế t áp: Theo dõi huyết áp động mạch khi người bệnh được biết bị 
tăng huyết áp.

Cần theo dõi: mức độ 1

Suy gan: Ở người suy gan năng, chú ý đến sự chuyển hoá của thuốc, khuyên 
nên chia các liều thành hai lần dùng.

In d o m eta c in ; pyrazo l; sa licy lic ;  th u ô c  ch ô n g  v iêm  k h ô n g  s tero id
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TƯƠNG TÁC THUỐC 

Cân nhắc nguy cơ  / lọi ích: mức độ 3
E strogen  hoặc th u ốc ngừa thai estroprogestogen

Phăn tích: Modaíĩnil là thuốc mới, được coi có tiềm năng cảm ứng enzym. 
Với tiềm năng này, thuôc có thể cảm ứng chuyển hoá mạnh các thuốc ngừa 
thai estroprogestogen, đặc biệt loại liều thấp.
X ù  lý: Chông chỉ định phối hợp này. Thay đổi phương pháp ngừa thai, vì 
điều trị modaíĩnil là một điều trị dài hạn.

MOLSIDOMIN
Thuốc chống đau thát ngực thuộc họ các sydnonimin, giãn mạch, 

chống kết tập tiểu cẩu

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

MOLSIDOMIN viên nén 2 mg; 4 mg 
Corvasal viên nén 2 mg; 4 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Cân nhắc nguy co/lọi ích: mức độ 3
Thời kỳ m ang thai: D o th ậ n  trọ n g , vì th iế u  d ữ  liệu .

T rường hợp khác: Hạ huyết áp rõ với tình trạng sốc.

c ầ n  thận trọng: mức độ 2
Suy gan: Tăng dần liều lượng.

MUROMONAB CD3
Kháng thể đơn dòng đối với kháng nguyên T3 của lympho bào T người

C Á C  THUỐC TRONG NHÓM

MUROMONAB ông tiêm 5 mg/ 5 mL
Orthoclone OKT ống tiêm 5 mg/ 5 mL
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CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chỉ định: mức độ 4
Thời kỳ cho con bú - thời kỳ m ang tha i: Tính không độc hại chưa được 
chứng minh với thuốc này.
Suy tim : Suy tim mất bù.
Trường hợp khác: Quá mẫn với thuốc, tiền sử co giật.

Cân nhắc nguy co / lọi ích: mức độ 3

ứ  đọng dịch nhày vì nguy cơ phù phổi do thuốc gây nên

NAFTIDROFURYL
Thuốc giãn tiểu động mạch hướiig cơ 

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

NAFTIDROFURIL viên nén 200mg; nang 100 mg; ông tiêm 200 mg 
Devatran nang 200 mg 
Di-Actane nang 200 mg 
Naftilux nang 200 mg 
Praxilene nang 100 mg 
IY axiltiiitỉ v iê n  n é n  200  m g

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Cân nhắc nguy co/lợi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú/thời kỳ m ang th a i: Nên thản trọng khi dùng các 
thuốc giãn mạch hướng cơ này.

Cần theo dõi: mức độ 1 
Bloc n h ĩ - th ấ t.
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NATRIVALPROAT HOẶC DẪN CHẤT
Thuốc chống động kinh không barbituric, 

tác dụng ở khâu các chất dẫn truyền thẩn kinh (GABA)

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

ACID VALPROIC nang 200 mg; ông tiêm 400 mg 
Convulex nang 200 mg 
Depakine ông tiêm 400 mg

NATRI VALPROAT viên nén bao phim 500 mg; siro 5,764 %; viên nén không tan 
trong dạ dày 200 mg; 500 mg; dung dịch uống 200 mg/mL

Depakine chrono viên nén bao phim 500 mg
Depakine dung dịch uống 200 mg/mL
Depakine siro 5,764 %
Depakine viên nén không tan trong dạ dày 200 mg; 500 mg

VALPROMID viên nén bao tan ở ruột 30 mg
Depamide viên nén bao tan ở ruột 30 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chỉ dịnh: mức độ 4
Các trư ờ n g  hợp  khác: Quá mẫn với thuốc. Viêm gan cấp hoặc mạn. Tiền 
sử gia đình có viêm gan.

Cãn nhắc nguy co/ lại ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Natri valproat qua được sữa mẹ. Tránh cho con bú.

Thời kỳ m ang  thai: DỊ tậ t bẩm sinh hay gặp hơn ở con mà mẹ bị động 
kinh, nhưng rấ t khó xác định điều này là do bệnh hoặc do thuốc chông động 
kinh gây ra. Valproat có thể gây tậ t nứt đốt sông và những dị tậ t ở chỗ đóng 
ống thần kinh, nhưng nguy cơ gây quái thai này khá thấp và có thể k:ểm 
soát được khi phát hiện trước lúc sinh. Theo dõi đông máu ở trẻ mới sinh.
Suy gan: Acid valproic có thể gây tổn hại nặng đến gan, kèm theo ứ mật, 
giảm mạnh nồng độ fibrinogen trong máu, có thể do tạo ra một chất chuyển 
hoá độc vối gan (acid 5 - hydroxyhexanoic).
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Suy thận: Đào thải valproat chủ yếu qua thận. Vì vậy phải chú ý tới sự 
tăng nồng độ thuôc trong huyết thanh, và từ đó phải giảm liều lượng.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4

Q uinin và các chất tương tự

Phăn tích: Giảm nửa đời valproat, kèm theo nguy cơ co giật đã được mô tả 
với meíloquin (Lariam)
Xử lý: Chống chỉ định phối hợp này. Thay đổi chiến lược điều trị.

Cân nhắc nguy cơ/ lợi ích: mức độ 3 
Carbam azepin

Phân tích: Giảm nửa đời của valproat do tác dụng cảm ứng enzym của 
carbamazepin và tăng châ't chuyển hoố có hoạt tính của carbamazepin (10, 
11 - epoxid) do tác dụng ức chế enzym của natri valproat (ở đây có hai tương 
tác dược động vể chuyển hoá).

- Xử lý: Việc theo dõi nồng độ của hai thuốc trong huyết tương gây khó cho kê 
đơn vì mục tiêu chính là đạt cân bằng. Lập một kế hoạch dùng thuốc đều 
đặn, và hiệu chỉnh liều lượng lúc bắt đầu, trong khi điều trị và sau khi 
ngừng điểu trị một trong hai thuốc, cần  tránh phối hợp carbamazepin vỏi 
chất valpromid (Depamide) và cần theo dõi khi phối hợp carbamazepin với 
valproat (Depakine).

C holestyram in

Phăn tích'. Cholestyramin phôi hợp với acid valproic sẽ làm giảm nồng độ 
acid valproic trong huyết thanh, kéo theo giảm tác dụng điều trị, do ảnh 
hưởng đến sự hấp thu chất này ố ổng tiêu hoá.
Xử lý: Dùng acid valproic ít nhất 3 giò trưởc khi hoặc 3 giò sau khi dùng 
cholestyramin. Theo dõi đáp ứng với thuốc và dựa vào đó, hiệu chỉnh liều 
dùng.

Lam otrigin

Phân tích: Khi phốỉ hợp lamotrigin với acid valproic, thì nồng độ acid 
valproic trong huyết thanh sẽ giảm, còn nồng độ lamotrigin và độc tính của 
nó lại tăng, có thể do chuyển hoá của lamotrigin bị ức chế.

- Xử lý: Bệnh nhân dùng kết hợp hai thuốc động kinh nói chung, hay cụ thể 
lamotrigin với acid valproic phải được theo dõi cẩn thận khi đang dùng một

c ầ n  theo dõi: múc độ 1
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thuòc và dùng thêm, hoặc ngừng dùng, hoặc thay đổi liều dùng thuốc thứ 
hai. Hiệu chỉnh liều lượng khi cần.

Tacrin

Phân tích: Nguy cơ tăng độc tính với gan.
X ử lý: Nếu cần, phải tăng cường theo dõi gan, tránh những phôi hợp gây 
nguy cơ với ngưòi bệnh cao tuổi.

Tuơng tác cần thận trọng: mức độ 2

Acid íb lic hoặc dẫn chất

- Phân tích: Ngoài tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, ở đây còn có phối 
hợp acid folic với một thuốc có tác dụng kháng folat (do ức chế dihydrofolat 
reductase).
Xử lý: Kiểm tra  huyết đồ và khi cần, cho dùng acid íolinic, đặc biệt ở những 
người bệnh đã dùng liều cao các kháng folat khác hay ở những người bệnh 
được điều trị trong thòi gian dài. Ở những người bệnh này, nên bổ sung 
thêm acid íolinic. Các tương tác này không thấy nói trong y văn.

A m ineptin; carm ustin  hoặc dẫn chất; citalopram ; dantrolene; estrogen  
hoặc thuốc ngừa thai estroprogestogen; fluoro-5-uracil; íluoxetin; 
íluvoxam in; griseofulvin; ison iazid  hoặc thu ốc tương tự; methotrexat; 
paroxetin; progabid; rifam picin; thu ôc chống nấm  dẫn xuất imidazol

Phăn tích: Phối hợp các thuốc có tiềm năng độc với gan (cộng các tác dụng 
phụ).

- Xử lý: Khi phôi hợp hai thuốc độc vối gan, phải theo dõi chặt chẽ chức năng 
gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiểm, bilirubin) hoặc hoãn dùng một trong 
hai thuốc. Xác định chắc chắn ngưòi bệnh không thường xuyên uống rưẹu và 
không có tiền sử viêm gan virus. Cốc triệu chứng lâm sàng chính không đặc 
hiệu: buồn nôn, sốt, vàng da. Nếu thấy đồng thời phát ban ngoài da, ngứa và 
hạch to, thì nghĩ đến nguyên nhân do thuốc. Căn cứ kết quả thử sinh học, 
cần phân biệt viêm gan tiêu tế  bào không hồi phục vói viêm gan ứ mật hồi 
phục được sau khi ngừng thuốc.

Barbituric; prim idon hoặc dẫn chất

Phân tích'. Natri valproat và dẫn chất làm tăng nồng độ barbituric trong 
huyết tương. Có thể do ức chế enzym và do làm giảm dị hoá barbituric. TJƠng 
tác dược động học về chuyển hoá thuổc. về lâm sàng, tăng nồng độ barbituric 
trong huyết tương thể hiện ỏ tăng cốc tác dụng phụ (tác dụng an thần).

- Xử lý: Cần phải theo dõi lâm sàng trong 15 ngày điều trị đầu tiên cùn' với 
định lượng nồng độ barbituric trong huyết tương khi cần, và hiệu chỉnh liều
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lượng thích hợp khi thấy dấu hiệu an thần đầu tiên. Khuyên người bệnh 
không uống rượu và không dùng các chế phẩm có rượu. Khuyên người bệnh 
gặp lại bác sĩ, nếu thấy mệt mỏi, ngủ gà, an thẩn để định lượng thuốc trong 
huyết tương và hiệu chỉnh liều lượng barbituric cho thích hợp.

Benzam id; butyrophenon; phenothiazin ; thu ốc an thần k inh  các loại

Phân tích: Ngoài tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương thêm vào, natri 
valproat và các dẫn chất còn làm tăng nồng độ các thuôc kể trên trong huyết 
tương, có thể do ức chê enzym và giảm dị hoá chúng.

- Xử lý: Nếu cần phối hợp thuốc, phải hiệu chỉnh liều lượng các chất kể trên 
theo hướng giảm liều lượng, cẩn  chú ý tối giảm tỉnh táo ở ngưòi lái xe và 
người đứng máy. Khuyên người bệnh không uổng rượu, và không được tự 
dùng thuốc hoặc các chế phẩm có chứa rượu.

C iclosporin

Phân tích: Tăng nồng độ ciclosporin trong huyết thanh do valproat ức chế 
một sô' isoenzym của cytochrom P4Õ0.

- Xử lý: Nếu cần phôi hợp, phải theo dõi chặt chẽ nồng độ ciclosporin trong 
huyết thanh và hiệu chỉnh liều lượng khi bắt đầu và cả khi kết thúc điểu trị 
bằng natri valproat. cần  lưu ý là có những biến động lớn giữa các cá thể về 
nồng độ ciclosporin trong máu, do đó phải theo dõi đều đặn.

D idanosin

Phăn tích: Hiệp đồng các tác dụng phụ: tăng nguy cơ xuất hiện viêm tuỵ do 
thuốc.

- Xử lý: Theo dõi lâm sàng, và nếu cần, trước những cơn đau đưòng tiêu hoá, 
phải theo dõi sinh học chức năng tuyến tuỵ (nồng độ amylase trong máu và 
trong nưóc tiểu).

Diltiazem

Phăn tích: Diltiazem là chất ức chế một sô' isoenzym của cytochrom P450; có 
thê làm tăng nồng độ valproat trong huyết thanh và tăng độc tính của thuốc 
phôi hợp.

- Xử lý: Vì tương tác dược động học này, phải theo dõi sát sao nồng độ thuốc, 
có phạm vi điều trị hẹp trong huyết thanh.

Heparin

Phân tích: Natri valproat có thể gây giảm tiểu cầu và hạ nồng độ 
prothrombin trong máu và giảm kết tập tiểu cầu. Như vậy, có thể gây chảy
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máu ở những người bệnh dùng thuốc chống đông máu uống, heparin hay 
thuốc tan huyết khôi.
Xử lý: Khi phối hợp thuốc, tuỳ theo thuốc chống đông máu đã dùng, phải 
tăng cường theo dõi số lượng tiểu cầu, test thử đông máu toàn phần, thòi 
gian Hovvell, thòi gian chảy máu.

In terleuk in  2 tá i tổ  hợp

Phân tích: Mục tiêu chủ yếu là điều trị ung thư tuyến thận. Interleukin 
cũng tỏ ra độc với gan. Nên đây là sự phôi hợp hai thuốc có tiểm năng độc 
với gan.

- Xử lý: Liệu pháp này chi được thực hiện ở cơ sở chuyên khoa. Dùng 
interleukin đòi hỏi theo dõi liên tục. Trong trưòng hợp này, mọi điều phải 
ph.Ị thuộc vào thể trạng ngưòi bệnh. Khi phối hợp hai thuốc độc với gan, 
phải theo dõi chặt chẽ chức năng gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, 
bilirubin) hoặc nếu có thể, hoãn dùng một trong hai thứ thuốc.

M acrolid

Phân tích: Phối hợp hai thuốc có tiềm năng độc với gan. Erythromycin có thể 
thể hiện như một chất ức chế enzym, có thể ức chế chuyển hoá acid valproic 
và dẫn đến ngộ độc.

- X ử lý: Khi phôi hợp hai thuốc độc vói gan, phải theo dõi chặt chẽ chức năng 
gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiêm, bilirubin) hoặc nếu có thể, hoãn 
dùng một trong hai thuốc. Kiểm tra  chắc chắn người bệnh không thường 
xuyên uống i-ượu và không có tiền sử viêm gan virus. Các triệu chứng lâm 
sàng chính không đặc hiệu: buồn nôn, sốt, vàng da. Nếu thấy đồng thòi 
phát ban ngoài da, ngứa và hạch to, thì có thể nguyên nhân do thuốc. Căn 
cứ kết quả xét nghiệm sinh học, cần phân biệt ro nguy cu xuấl liiện vi6m 
gan tiêu tế  bào không hồi phục với viêm gan ứ m ật hồi phục được sau khi 
ngừng điều trị.

M ercaptopurin

Phân tích: Hai thuôc đều độc với gan, nên có nguy cơ hiệp đồng độc tính vối 
gan. Thông thưòng natri valproat gây viêm gan tiêu tế  bào không hồi phục, 
do đó có tính chất nghiêm trọng, trá i lại, mercaptopurin đôi khi gây viêm 
gan ứ mật, hồi phục được sau khi ngừng điều trị, nhưng có thể gây tử vong 
nếu không ngừng điều trị. Những dấu hiệu lâm sàng báo trước bao gồm: 
suy nhược, chán ăn, ủ rũ, ngủ gà, nôn, đau bụng (và xuất hiện lại các cơn 
động kinh).

Xử lý: Theo dõi chặt chẽ chức năng gan (hàng tuần). Các xét nghiệm kinh 
điển đều bao gồm những xét nghiệm phản ánh tổng hợp protein (chủ yếu 
tỷ lệ prothrombin, tỷ lệ íĩbrinogen, các yếu tô' đông máu) bilirubin, 
transaminase, phosphatase kiềir.
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P h e n y to in

Phân tích: Tương tác dược động học. Có thể xảy ra nhiều hiện tượng: nguy cơ 
quá liều phenytoin (rô'i loạn tiêu hoá, rung giật nhãn cầu, mất điều hoà, loạn 
vận ngôn, hôn mê, hạ huyết áp...), do natri valproat đẩy phenytoin khỏi liên 
kết với protein huyết tương (tương tác dược động học về phân bô' thuốc); 
giảm nồng độ natri valproat trong huyết tương do tác dụng cảm ứng enzym 
của phenytoin (tương tác dược động học về chuyển hoá thuốc); giảm thanh 
lọc phenytoin bởi natri valproat, do giảm chuyển hoá phenytoin. Đây là phối 
hợp hai chất kháng folat.

- Xử lý: Theo dõi lâm sàng và huyết học (có thể có thiếu máu nguyên hồng cầu 
khổng lồ) và hiệu chỉnh liều lượng phenytoin theo nồng độ trong huyết 
tương, đặc biệt chú ý ở trẻ em động kinh.

Pyrim etham in; trim ethoprim ; zidovudin

Phăn tích: Nguy cơ tăng độc tính với máu do ức chế tủy xưđng do hiệp đồng 
tác dụng trên dihydroíolat reductase, có thể dẫn đến thiếu máu nguyên 
hồng cầu khổng lổ.

Xử lý: Nếu cần phối hợp thuốc, phải dùng mỗi thuốc với liều thấp hơn và 
theo dõi chặt chẽ huyết đồ. Phối hợp này dành cho các thầy thuốc chuyên 
khoa và các phác đồ điều trị thường được ấn định rõ ràng. Có thể bổ sung 
thêm acid íolinic.

Rượu

Phân tích: Tăng ửc chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác dụng an 
thần. Tương tác dược lực.

- Xử lý: Tính tới nguy cơ này để hiệu chỉnh liều lượng hai thuõc. cần  nghĩ tối 
giảm tỉnh táo ở ngưòi lái xe và người vận hành máy. Khuyên không uống 
rượu và không dùng các chê phẩm có rượu.

S alicylat

Phân tích: Hình như do nhiều cơ chê tác dụng: hiệp đồng các tác dụng chống 
kết tập tiếu cầu kèm nguy cơ chảy máu; nguy cơ tiềm tàng chảy máu đưòng 
tiêu hoá ở người bệnh dùng các salicylat tăng lên khi dùng natri valproat; 
các salicylat đẩy natri valproat khỏi những liên kết vối protein huyết tương 
(tương tác dược động học về phân bô' thuốc) kèm theo giảm chuyển hoố và 
đào thải natri valproat. Kết quả là tăng dạng natri valproat tự do, kèm theo 
nguy cơ quá liều (hôn mê, giảm trương lực cơ, giảm phản xạ, co đồng tử, 
giảm tính tự động trong hô hấp).

- Xử lý\ Theo dõi nồng độ natri valproat trong huyết tương; theo dõi lâm sàng. 
Hiệu chỉnh liều lượng. Khuyên ngưòi bệnh gặp lại thầy thuốc khi thây bất
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kỳ cảm giác đau nào ở đường tiêu hoá (do kê đơn các salicylat). Khuyên 
ngưòi bệnh đang dùng natri valproat không tự ý dùng salicylat (thay bằng 
paracetamol).

Thuốc chống động k inh không phải barbituric

Phăn tích'. Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, làm tăng cốc tác 
dụng an thần. Ngoài ra, đã nhận thấy có những biến động về nồng độ thuốc 
trong huyết tương, có thể tăng hoặc giảm.
Xử lỵ: Tính tối nguy cơ này để hiệu chỉnh liêu lượng hai thuốc, nếu cần phải 
phôi hợp. Cần nghĩ đến giảm tính tỉnh táo ở ngưòi lái xe và ngưòi vận hành 
máy. Khuyên người bệnh không uông rượu và không dùng cốc chế phẩm có 
rượu. Nếu cần, theo dõi nồng độ thuốc chống động kinh trong huyết thanh.

Thuốc chống trầm  cảm  ba vòng hoặc thu ốc tương tự

Phăn tích: Thuốc chống trầm cảm ba vòng hạ thấp ngưỡng gây động kinh, 
do đó có nguy cơ gây các cơn co giật ở những người bệnh dùng thuốc chống 
động kinh này (natri valproat).
X ử  lý: Lưu ý nguy cơ này, và khi cần hiệu chỉnh liều lượng.

Thuốc kháng acid  u ống hoặc than hoạt

Phăn tích: Thuốc kháng acid làm giảm hấp thu qua đưòng tiêu hoá và làm 
giảm tác dụng của thuôc phối hợp.

- X ử  lý \ Cần có một khoảng thòi gian từ 1 đến 2 giò kể từ lúc dùng thuốc 
kháng acid đến lúc dùng thuốc kia. Nhố là các thuốc kháng acid thường được 
dùng 1 giờ 30 phút sau khi ăn, và ăn là nguồn gốc tăng tiết dịch vị.

Thuốc tan h uyết khối

Phăn tích'. Natri valproat có thể gây giảm tiểu cầu, giảm nồng độ 
prothrombin trong máu, giảm kết tập tiểu cầu. Do đó có thể gây chảy máu ỏ 
ngưòi bệnh đang dùng thuốc chông đông máu uốhg, heparin hoặc thuốc tan 
huyết khối.

- X ử  lý: Khi phối hợp thuốc, tuỳ theo loại thuốc chổng đông máu đã dùng, cần 
tăng cưòng theo dõi số lượng tiểu cầu, test thử đông máu toàn phần, thòi 
gian Howell, thòi gian chảy máu, tỷ lệ prothrombin, tỷ lệ chuẩn quốc tế 
(INR).

Thuốc uống chông đông m áu kháng v itam in  K

Phăn tích: Natri valproat có thể gây giảm tiểu cầu, hạ prothrombin máu và 
giảm kết tập tiểu cầu. Do đó natri valproat có thể gây chảy máu ở những 
người bệnh dùng các thuốc chông đông máu đường uô'ng, heparin hay các 
thuốc làm tan huyết khối.
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x ử  lý: Khi phối hợp và tuỳ loại thuốc chống đông máu đã dùng, tăng cưòng 
theo dõi sô' lượng tiểu cầu, test thử đông máu toàn phần, thời gian Howell, 
thời gian chảy máu, tỷ lệ prothrombin và tỷ lệ chuẩn quốc tế.

Verapam il

Phân tích: Verapamil là chất ức chế một sô' cytochrom p.,5 0 , có thể làm tăng 
nồng độ thuốc phối hợp trong huyết thanh và nhiễm độc.
Xử lý: Vì tương tác dược động học này, cần theo dõi chặt chẽ nồng độ thuốc 
có phạm vi điều trị hẹp trong huyết thanh.

Tương tác cần theo dõi: mức độ 1 
Amphetamin hoặc dan chất

Phân tích: Đôi kháng tác dụng. Tăng tính hung hãn ỏ ngưòi nghiện 
amphetamin.
Xử lý: Phải lưu ý tương tác dược lực này khi xác định mục tiêu điều trị chủ 
yếu. Khuyên ngưòi bệnh đến gặp bác sĩ khi thấy kết quả điểu trị không 
ổn định.

Oxaflozan

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng an thần Tương tác dược lực.
Xử lý-. Tính tới tương tác này để hiệu chỉnh liều lượng cả hai thuốc. Phải 
nghĩ đến giảm tỉnh táo ở người lối xe và người đứng máy. Khuyên không 
uống rượu và không dùng các chế phẩm có rượu.

Tliuỏ'c gây inỄ bay liưl chứa lialogen

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, gây tăng tốc dụng 
an thần. Tương tốc dược lực.

- Xử lý: Khuyên ngưòi bệnh sắp qua phẫu thuật thông báo cho bác sĩ gây mê 
những thuốc mà mình dùng.

NELHNAVIR
Kháng protease dùng trong điêu trị AIDS 

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

NELFINAVIR viên nén 250 mg
Viracept viên nén 250 mg
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CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chỉ định; mức độ 4
Vì là thuôc mới, cần theo dõi các diễn biến trong khi sử dụng để phát hiện 
các chống chỉ định nếu có.
Quá mẫn với thuốc.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối hợp nguy hiểm: mức độ 4
Amiodaron

Phân tích'. Nồng độ amiodaron trong huyết thanh có thể tăng, làm tăng 
nguy cơ độc tính của thuốc này. Cơ chế do nelíĩnavir (và có thể cả các chất ức 
chế protease khác như ritonavir, indinavir...) ức chê chuyển hoá của 
amiodaron (không qua isoenzym 3A4 của cytochrom P4 5 0).

- Xử lý: Chống chỉ định nelíĩdavir cho bệnh nhân đang dùng amiodaron. Nghĩ 
đến thay thế  thuốc.

Alcaloid nấm cựa gà

Phân tích'. Nguy cơ ngộ độc alcaloid nấm cựa gà có thể tăng (thí dụ co thắt 
mạch ngoại vi, thiếu máu cục bộ cốc đầu chi). Cơ chê do nelfinavir (và một sô” 
chất ức chế protease) có thể ảnh hưởng đến chuyển hoá của alcaloid nấm cựa 
gà ở gan (CYPaA^.

- Xử lý: Chống chỉ định dùng đồng thòi nelíĩnavir và alcaloid nấm cựa gà. 

Benzodiazepin

Phăn tích: Nelíinavir có ái lực mạnh với isoenzym 3A4 của cytochrom P450. 
Do đó làm giảm chuyển hoá các thuốc được chuyển hoá chủ yếu bởi isoenzym 
này (hiện tượng cạnh tranh) và làm tăng nồng độ của chúng trong huyết 
tương và tăng độc tính của chúng. Nguy cơ an thần kéo dài và ức chế hô hấp 
sâu (được mô tả với midazolam, triazolam). Tương tác dược động học về 
chuyển hoá thuốc.

- Xử lý: Không kê đơn phôi hợp này. cần  phải thay thế thuốc.

C isaprid ; thuốc kháng histam in H, không an thần

Phân tích: Nelíĩnavir có ái lực mạnh với isoenzym 3 A4 của cytochrom P150. 
Do đó làm giảm chuyển hoá các thuốc được chuyển hoá chủ yếu bởi isoenzym 
này (hiện tượng cạnh tranh) và làm tăng nồng độ của chúng trong huyết 
tương và tăng độc tính của chúng. Tăng độc tính tim, kèm với khoảng QT
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kéo dài, và có thể xuất hiện xoắn đỉnh. Tương tác dược động học về chuyển 
hoá thuôc.
Xử lý: Không kê đơn phôi hợp này. cần  phải thay thuốc khác.

F entanyl

Phân tích: Nồng độ íentanyl trong huyết tương có thể tăng và nửa đời của 
thuốc kéo dài, làm tăng nguv cơ tác dụng phụ (thí dụ ức chê hô hấp). Cơ chê 
do chuyển hoá của fentanyl qua xúc tác của (CYP3A4) bị ức chế ở thành ruột 
và gan.
Xử lý: Theo dõi chặt chẽ chức năng hô hấp trong khi dùng fentanyl và một 
thời gian dài hơn bình thường sau khi ngừng fentanyl ở người bệnh đang 
dùng nelíìnavir hoặc một chất ức chê protease khác.

S ild en a íĩl

Phăn tích: Nồng độ sildenaíĩl trong huyết tương có thể tăng, dẫn đến hạ 
huyết áp nghiêm trọng có tiềm năng gây tử vong. Cơ chế do chuyển hoá của 
sildenaíĩl qua xúc tác của (CYP3A4) bị ức chế.
Xử lý: Dùng sildenaíĩl rất thận trọng và giảm liều ở bệnh nhân đang dùng 
cốc thuôc ức chê protease.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2

Các thuôc chông nấm  dẫn xuâ't im idazol

Phân tích: Nồng độ các chât ức chê protease như nelíĩnavir, ritonavir v.v... 
trong huyết tương có thể tăng, làm tăng nguy cơ độc tính. Cơ chê do các 
th u ố c  c h ố n g  n ấ m  im id a z o l ức c h ế  c h u y ể n  h o á  c ủ a  các  c h ấ t  ứ c  c h ế  p ro te a e e . 
Một SÔ” Cơ chế khác cũng có thể tham  gia.

Xử lý: Cần xem xét giảm liều của nelíĩnavir hoặc chất ức chê protease khác. 
Theo dõi ngưòi bệnh vê độc tính của chất ức chê protease và điều chỉnh liều 
của thuốc này nếu cần thiết.

Estrogen hoặc thuốc ngừa thai estrop rogestogen

Phân tích: Giảm diện tích dưới đường cong (AUC) của thuốc estroprogestogen, 
cơ chế chưa rõ. Nguy cơ mang thai.
Xử lý: Đề xuâ't một phương pháp ngừa thai khác.

M ethadon

Phân tích: Tác dụng dược lý của methadon có thể giảm. Người bệnh đang 
điều trị duy trì bằng methadon có thể có các triệu chứng cai opiat. Cơ chế do 
chuyển hoá của methadon ở gan có thể tăng.
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- x ử  lý: Theo dõi chặt chẽ ngưci bệnh đang dùng methadon về các triệu chứng 
cai khi bắt đầu dùng các chất ức chê protease. Nếu cần, nên tăng liều của 
methadon. Khi ngừng thuốc ức chê protease, nồng độ methadon có thể tăng, 
nên cần phải giảm liều của methadon.

R iíabutin

Phăn tích: Rifabutin, một chất cảm ứng enzym CYP3A4 ỏ gan, làm tăng 
chuyển hoá của nelíĩnavir, do đó làm giảm nồng độ của dạng có hoạt tính 
của nelíĩnavir trong huyết tương. Song song, có sự tăng diện tích dưới đường 
cong (AUC) của rifabutin, và tăng nồng độ đỉnh của thuốc này, dẫn đến 
giảm hiệu quả điều trị của nelíĩnavir và tăng tác dụng độc của rifabutin 
(đau cơ, đau khớp, giảm bạch cầu trung tính).

- Xử lý: Giảm liều của riíabutin xuống một nửa.

Thuốc ngừa thai uống

Phản tích'. Hiệu lực của thuốc ngừa thai uống có thể bị mất, dẫn đến thụ 
thai ngoài ý muốn. Có thể do tăng chuyển hoá của thuốc ngừa thai ở gan.

- Xử lý: Người phụ nữ cần được thông tin về sự tăng nguy cơ thâ't bại của 
thuốc ngừa thai uống. Nên dùng một phương pháp ngừa thai không có 
hormon. Indinavir có thể dùng thay thế cho nelíínavir,

NHỰA TRAO ĐỔI CATION
Polyme cùa styren sulýonat. dưới dựng muối calci. natri, kali, nhôm hay amôni

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

CALCI POLYSTYREN SULFONAT 

Kayexalate thuốc bột uống

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy cơ/ lọi ích: mức độ 3
Trường hợp: Kali máu cao hơn hoặc bằng 5 mmol/lít.
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NICORANDIL
Tác nhăn giãn mạch, lioụt lioá mở kênh kali, 

dùng trong điều trị dự phòng cơn đau thắt ngực

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

NICORANDIL viên nén 10 mg; 20 mg 
Adancor viên nén 10 mg; 20 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chi định: mức độ 4
Thời kỳ m ang tha i: Do thận trọng, vì thiếu dữ liệu trong y văn về một 
thuôc mới.
Suy tim : Trường hợp suy thất trái, với áp lực làm đầy yếu.
Trường hợp khác: Hạ huyết áp, sốc do tim và đặc ứng với thuốc này.

Cần thận trọng: mức độ 2
Thời kỳ cho con bú: Do thận trọng, vì thiếu dữ liệu trong y văn về một 
thuốc mới.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
D iltiazem

Phân tích: Tăng tốc dụng hạ huyết áp và tăng nguy cơ hạ huyết áp thế đứng.
- Xử lý: Theo dõi huyết áp trong khi phối hợp. Tuỳ theo thuốc, huyết áp có thể 

hạ nhiều hay ít. Điều chỉnh liều của một trong hai thuốc nếu cần. Xây dựng 
kế hoạch dùng thuốc đều đặn. Tăng cường theo dõi ở ngưòi bệnh cao tuổi 
(nguy cơ ngã), và khuyên chuyển dần dần từ tư thế nằm hoặc ngồi sang tư 
thê đứng. Khuyên người bệnh gặp lại bác sĩ để điều chỉnh lại liều, nếu thấy 
chóng mặt khi mối dùng thuốc.

Rượu; bepridil; clonidin  hoặc thuốc tương tự; dihydropyridin; furosem id  
hoặc thuốc tương tư; guaneth idin  hoặc thu ốc tương tự; m ethyldopa; 
nitrat chống đau thắt ngực; thuốc chống trầm  cảm  ba vòng hoặc thuốc  
tương tự; thuốc giãn m ạch chống tảng h uyết áp; thu ốc lợi tiểu  giữ  kali; 
thuôc lợi tiểu thải kali; thuốc ức ch ế  enzym  chuyển; verapam il

Phân tích: Phôi hợp với mọi thuốc có tính chất chống tăng huyết áp có thể 
làm tăng nguy cơ hạ huyết áp đôi khi dẫn tới sốc.
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x ử  lý: Theo dõi huyết áp trong khi điều trị và khi ngừng một trong hai liệu 
trình, đặc biệt chú ý ở ngưòi bệnh cao tuổi.

NICOTIN
Các thuốc dùng để bỏ thói quen nghiện hút thuốc lú

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

NICOTIN cao dán 35 mg; 52,5 mg

Nicotinell TTS 20 cao dán 35 mg 
Nicotinell TTS 30 cao dán 52,5 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 
Chống chỉ định: mức độ 4

Thời kỳ cho con bú: Nicotin qua được sữa mẹ.

Thời kỳ m ang thai: Nicotin dẫn đến nhiễm acid, giảm oxy huyết và tăng 
khí carbonic trong máu ở quý ba của thai kỳ. cần  có biện pháp ngừa thai đi 
kèm với điều trị.

T rường hợp khác: Quá mẫn với thuổc, nhồi máu cơ tim ở giai đoạn cấp, 
đau thắt ngực không ổn định, loạn nhịp tim nặng và tai biến mạch máu não 
mối mắc, bệnh da có thể cản trâ việc sử dụng các thuốc dán ngoài da.

Cân nhắc nguy ca/lọi ích: mức độ 3

T rẻ em: Trẻ em đặc biệt nhạy cảm với các tác dụng không mong muốn của 
nicotin, ngay cả vối liều thấp.

Suy tim : Do giải phóng catecholamin từ vùng tủy tuyến thượng thận.

Thận trọng: mức độ 2

Tiểu đường; tăng huyết áp; cường tuyến giáp: Do giải phóng catecholamin 
từ tủy thượng thận.

Suy th ậ n ; suy  gan: Tăng tác dụng không mong muốn.

Loét d ạ  dày: Loét dạ dày tiến triển là một chống chỉ định.

T rường hợp khác: Đau thắt ngực ổn định, suy mạch não, các bệnh động 
mạch ngoại vi tắc nghẽn.
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TƯƠNG TÁC THUỐC

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2
Cafein; dextropropoxyphen; th eop h ylin  hoặc dẫn chất

Phăn tích: Nicotin gây cảm ứng enzym; do đó, nicotin có thế làm tăng 
chuyên hoá của một sô” thuốc và dẫn đến giảm tác dụng điều trị.

Xử lý: Nên cảnh giác vối những thuôc có phạm vi điều trị hẹp trong khi điều 
trị thay thế nicotin và xem lại liều lượng trong và sau khi điều trị. Nên nhớ 
rằng cảm ứng enzym là một hiện tượng chỉ xuất hiện sau khoảng vài ngày, 
như vậy, ngược với sự ức chế enzym là một hiện tượng tức thì.

Thuôc chẹn beta

Phân tích: Nicotin gây cảm ứng enzym, do đó, nicotin có thể làm tăng 
chuyên hoá của một sô’ thuôc và dẫn đến giảm tác dụng điều trị.

Xử lý: Nên cảnh giác với các thuôc có phạm vi điêu trị hẹp trong khi điều trị 
thay thế nicotin và xem lại liều lượng trong và sau điểu trị; ở đây hiện tượng 
chỉ được ghi nhận với propranolol (Avlocardyl, Hemipralon, Ratiopharm). 
Nên nhớ rằng cảm ứng enzym là một hiện tượng chỉ xuất hiện sau khoảng 
vài ngày, như vậy ngược với sự ức chế enzym là một hiện tượng tức thì.

Thuốc chủ vận m orphin

Phăn tích: Nicotin gây cảm ứng enzym, do đó nicotin có thể làm tăng chuyển 
hoá của một số thuốc và dẫn đến giảm tác dụng điều trị.

- Xử lý: Nên cảnh giác vói những thuốc có phạm vi điều trị hẹp trong khi điều 
trị thay thê nicotin và nên xem lại liểu lượng trong và sau diếu trị; ở đáy, 
hiện tượng được ghi nhận với pentazocin (Fortal). Nên nhớ rằng cảm ứng 
enzym là một hiện tượng chỉ xuất hiện sau khoảng vài ngày, như vậy ngược 
với sự ức chế là một hiện tượng tức thì.

NILUTAMID
Thuốc kháng androgen không steroicl không có tác dụng hormon hoặc kháng hormon, 

được dùng trong điều trị ung thư tuyên tiền liệt

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

NILU TAMID viên nén 50 mg
Anandron viên nén 50 mg
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CHÚ Ý  KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy cơ/lợi ích: mức độ 3

Suy gan: Do chuyển hoá mạnh ở gan, nên chống chỉ định dùng thuốc này 
khi suy gan nặng: nguy cơ xuất hiện viêm gan tiêu tê bào hoặc hỗn hợp.

Thận trọng: mức độ 2
Suy hô h ấp  - hen: Bất cứ khó thở nào mà nặng lên, phải lo xuất hiện bệnh 
viêm phổi kẽ, cần phải ngừng điều trị.
T rường hợp khác: Nilutamid ức chế hệ thần kinh trung ương. Chú ý đến 
người lái xe và người vận hành máy và khi phối hợp với các thuốc ức chế hệ 
thần kinh trung ương khác.

TƯƠNG TÁC THUỐC 
Tưong fác cần thận trọng: mức độ 2

B enzodiazepin

Phăn tích: Có thể do nilutamid ức chê enzym chuyên hoố thuốc ỏ gan nên có 
nguy cơ kéo dài và tăng tác dụng và độc tính của một sô'benzodiazepin.
Xử lý: Nguy cơ tăng ngủ gà đã được mô tả vối một sô' benzodiazepin như 
diazepam (Valium), alprazolam ỢCanax), dikali clorazepat (Tranxene, 
Noctran), flurazepam, nitrazepam (Mogadon), triazolam (Halcion) hoặc 
chlordiazepoxyd (Librax). Nên chọn một benzodiazepin không chuyển hoá 
bỏi các enzym ở gan hoặc điều chỉnh liều của các benzodiazepin khi bắt đầu, 
lúc đang và khi ngừng điều trị nilutamid. cảnh báo cho người bệnh về nguy 
cơ tăng tác dụng.

P henytoin

Phân tích'. Nguy cơ tăng nồng độ phenytoin trong máu, có lẽ do các tính chất 
ức chế enzym của nilutamid.

- X ử lý'. Tăng cưòng theo dõi lâm sàng và sinh học, điều chỉnh liều của 
phenytoin tuỳ theo các kết quả.

Thuốc chẹn  beta

Phăn tích: Có lẽ do tính chất ức chế enzym của nilutamid với một sô' thuốc 
chẹn beta, có nguy cơ tăng tác dụng của thuốc chẹn beta.

- X ử lý-. Một sô' trường hợp nhịp tim chậm và hạ huyết ốp đã được mô tả với 
một số thuôc chẹn beta như acebutolol (Sectral), alprenolol, betaxolol 
(Kerlone), labetalol (Traniate), metoorolol (Lopressor, Seloken, Logroton), 
oxprenolol (Trasicor, Trasipressol, Trasitensine), propranolol (Avlocardyl,
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Hemipralon), timolol (Timacor, Moducren...). Thay đổi chiến lược điều trị, 
hoặc điều chỉnh liều của thuốc chẹn beta lúc bắt đầu, khi đang và sau điều 
trị bằng nilutamid. Các điều này cần được sự xác nhận khi mà tương tác này 
không có ý nghĩa nhiều trong lâm sàng. Nên nhớ rằng các thuốc chẹn beta 
nhỏ mắt cũng có tốc dụng toàn thân.

T heophylin  hoặc dẫn chất

Phân tích'. Nguy cơ quá liều theophylin, có lẽ do nilutamid có tính chất ức 
chê enzym chuyển hoá thuốc.
Xử lý'. Theo dõi lâm sàng và sinh học (định lượng các nồng độ theophylin 
trong huyết thanh). Điểu chỉnh liều tuỳ theo các kết quả lâm sàng và/hoặc 
sinh học. Các dấu hiệu lâm sàng về ngộ độc theophylin chủ yếu là buồn nôn, 
nhịp tim nhanh, nhức đầu, nôn và nguy cơ co giật.

Thuốc uống chống đông máu kháng v itam in  K

Phân tích: Tăng tác dụng của các kháng vitarain K có lẽ do giảm chuyển hoố 
của chúng.
Xử lý: Điều chỉnh liều lượng tùy theo kết quả INR (tỷ lệ chuẩn quốc tễ) và 
TP (tỷ lệ prothrombin) lúc bắt đầu, khi đang và khi ngừng điều trị bằng 
nilutamid. Nhắc ngưòi bệnh không được ngừng điều trị đột ngột.

NIRIDAZOL
Tliuốc tổng hợp chông bệnh sán máng

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

NIRIDAZOL viên nén 100 mg; 500 mg
Ambilhar viên nén 100 mg; 500 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chỉ định: mức độ 4
Suy gan: Suy gan làm chậm dị hoá niridazol, gây tăng nồng độ trong máu, 
tạo thuận lợi cho xuất hiện các rối loạn thần kinh tâm thần (kích động, 
hoang tưởng, ảo giác, kích thích tâm thần, co giật dạng động kinh).

Cỏn nhắc nguy co/lọi ích: mức độ 3
Thời kỳ m ang th a i: Vì độc tính toàn thân, niridazol được coi có tiềm năng 
gây nguy hiểm cho phôi.
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T rường hợp  khác: Tăng áp lực tĩnh mạch cửa, kể cả ở ngưòi bệnh sán 
máng, trầm cảm, lú lẫn, co giật.

Cần theo dõi: mức độl

T hiếu  h ụ t G8DP: Xuất hiện thiếu máu tan máu ở người thiếu hụt GgDP. 

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Cân nhắc nguy co  / lọi ích: mức độ 3 
Tacrin

Phân tích: Nguy cơ tăng độc tính với gan.

X ử lý: Nếu cần, tăng cường theo dõi gan. Tránh các phối hợp có nguy cơ ở 
người bệnh cao tuổi.

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2

A zathioprin; carm ustin  hoặc dẫn chât; dantrolen; doxorubicin  hoặc  
dẫn chất; griseo íu lv in ; ison iazid  hoặc th u ốc tương tự; m ercaptopurin; 
m ethotrexat; m ethyldopa; progabid; rifam picin; thuốc ch ôn g nấm  dan  
xuất im idazol; vàng

Phăn tích: Phôi hợp hai thuổc cùng có độc tính với gan. Cũng có cả độc thần 
kinh của niridazol. Nguy cơ xuất hiện co giật, rối loạn tâm thần và độc với 
gan khi phối hợp thuốc.

Xử lý. Khi phôi hợp hai thuốc độc với gan, theo dõi chặt chẽ chức năng gan 
(ASAT. ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin) hoặc hoãn một trons hai liệu 
pháp. Xác minh là người bệnh không uống rượu thường xuyên và không có 
tiền sử viêm gan virus. Các triệu chứng lâm sàng chính không đặc hiệu: 
buồn nôn, sốt, vàng da... Nếu thấy đồng thời ban da, ngứa và hạch to thì 
hướng về bệnh căn do thuốc. Căn cứ kết quả các xét nghiệm sinh học, phân 
biệt rõ nguy cơ xuất hiện viêm gan tiêu tê bào có tính không phục hồi với 
viêm gan ứ mật hồi phục được khi ngừng điểu trị.

ỉn ter leu k in  2 tá i tổ  hợp

Phân tích: Mục tiêu chính là điều trị ung thư biểu mô dạng tuyến của thận. 
Interleukin cũng độc vâi gan. Như vậy là phối hợp hai thuốc có tiềm năng 
độc với gan.

X ử lý: Điêu trị này chỉ có thể tiến hành ở cơ sỏ chuyên khoa. Dùng 
interleukin cần phải theo dõi thường xuyên. Trường hợp này nên cân nhắc 
tuỳ theo tình trạng chung của ngưòi bệnh. Khi phôi hợp hai thuốc độc với
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gan, theo dõi chặt chẽ chức năng gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, 
bilirubin) hoặc hoãn một trong hai liệu pháp nếu có thể.

P aracetam ol

Phân tích: Paracetamol dùng dài ngày với liều cao trên 6g/ngày (theo cân 
nặng) có thể độc với gan (viêm gan tiêu tế  bào). Khi phối hợp với một thuốc 
khác độc với gan, nguy cơ độc với gan tăng lên.
Xử lý. Khi phối hợp hai thuốc độc với gan, theo dõi chặt chẽ chức năng gan 
(ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin) hoặc hoãn một trong hai liệu 
pháp, nếu có thể. Xác minh là người bệnh không uô'ng rượu thường xuyên, 
và không có tiền sử viêm gan virus. Các triệu chứng lâm sàng chính không 
đặc hiệu: buồn nôn, sô't, vàng da. Nếu thấy đồng thời ban da, ngứa, và hạch 
to thì hướng về bệnh căn do thuốc. Căn cứ kết quả các thử nghiệm sinh học, 
phân biệt rõ nguy cơ xuất hiện viêm gan tiêu tể  bào có tính không phục hồi 
và viêm gan ứ mật hồi phục được khi ngừng điều trị.

NITROPURAN
Thuốc sút khuẩn đường tiết niệu và ruột

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

NITRO FURANTOIN viên nén 100 mg 
Novo-furan viên nén 100 mg

NlFUROXAZID n a n g  200  m e; h ỗ n  d ịch  4 m g /1 0 0  m i,

Erceíuryl nang 200 mg; hỗn dịch 4 mg/100 mL 
Entero-Caps nang 200 mg

NIFURZID hỗn dịch uống 0,8 g/100 mL; nang 150 mg 

Ricridene hỗn dịch uống 0,8 g/100 mL 
Ricridene nang 150 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Côn nhắc nguy co/lại ích: mức độ 3
Suy thận : Nitrofuran được đào thải dưới dạng còn hoạt tính do lọc qua cầu 
thận và bài tiết à ống thận. Ở người suy thận, hàm lượng nitroíuran trong 
huyết thanh tăng, dẫn đến tăng nguy cơ độc tính thần kinh gây viêm nhiều 
dây thần kinh có thể dẫn đến tử vong, nếu không ngừng điều trị.
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c ầ n  theo dõi: mức độ 2
Ãn uống-RưỢu: Furazolidon và nifuratel ức chê enzym alcol dehydrogenase, 
nên khi uống rượu dẫn đến tích tụ acetaldehyd, gây tác dụng antabuse (giãn 
m ạch , n ô n , r a  m ồ h ô i ).

TƯƠNG TÁC THUỐC 
Phối hợp nguy hiểm: mức độ 4
P robenecid

Phân tích: Probenecid ức chế đào thải nitroíuran ở thận, dẫn đến tăng các 
nồng độ tronậ huyết thanh, kéo dài nửa đòi đào thải và giảm các nồng độ 
trong nước tiểu, do đó tăng hiệu quả của nitroíuran.
X ử lý: Sử dụng probenecid để làm chậm đào thải của nhiều thuốc có thể và 
đã được dùng để làm giảm một số liều lượng, cần  rấ t cảnh giác về những 
nguy cơ tiềm ẩn và tăng độc tính của thuốc phối hợp. ở  đây, giảm nồng độ 
trong nưốc tiểu có thể dẫn đến thất bại điểu trị.

Cân nhắc nguy co  / lợi ích: mức độ 3 
Rượu

Phân tích: Tác dụng antabuse (kiểu disulíĩram) cộng thêm với nguy cơ độc 
với gan: nồng độ bất thường acetaldehyd tích tụ  trong các mô (ức chế 
enzym), dẫn đến một sô’ dấu hiệu lâm sàng như: cơn bừng vận mạch, giãn 
mạch nhiều, nhịp tim nhanh, sốt cao, buồn nôn, nôn, ban da, đôi khi hạ 
huyết áp và truỵ mạch. Những triệu chứng này nặng hay nhẹ tuỳ theo lượng 
rượu đã uống.
Xử lý: Trong khi điều trị vổi thuốc, nên tránh uống riíọu do táo dụng 
antabuse. Khuyên không dùng các chế phẩm có rượu.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
D idanosin

Phăn tích: Hiệp đồng các tác dụng không mong muốn: tăng nguy cơ xuất 
hiện viêm tuỵ do thuốc gây nên.
X ử lý'. Theo dõi lâm sàng và nếu cần, khi có dấu hiệu đau bụng, theo dõi 
sinh học chức năng tuỵ (amylase máu, amylase nước tiểu).

T huốc kháng acid  uống hoặc than hoạt

Phân tích: Thuốc kháng acid làm giảm hấp thu ở đưòng tiêu hoá và làm 
giảm tác dụng của thuốc phối hợp.

- X ử lý: Cần uống hai thuốc cách nhau từ 1 đến 2 giờ. cần  nhắc lại là các 
thuốc kháng acid thường được uống 1 giò 30 phút sau bữa ăn vì ăn uông là 
nguồn gốc tăng tiết dịch vị.
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NITROIMIDAZOL HOẶC DẪN CHẤT
Klìáng sinh tổng hợp chống vi khuẩn kỵ khí, chống kỷ sinh trùng

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

METRONIDAZOL
Flagyl viên bao phim 250 mg 
Klion-Metro 250-VinaKion viên nén 250mg
Flagyl; Klion; Irizele inf. Metronidazol Inf lọ lOOmg; dung dịch tiêm truyền 
500mg:

Dạng viên đặt âm đạo:

Gynalíĩn (metronidazol 250mg + chlorquinaldol)
Megyna (metronidazol 200mg + chloramphenicol + nystatin)
Neo-Tergynan (metronidazol 500mg + neomycin + nystatin)

Viên nén metronidazol 125mg + spiramycin 750.000 IU:

Daphazyl; Dorogyne; Gylmycin; Hadozyl; Naphacogyl; Pologyl; Razogyl; 
Rodogyl; Rovazol; Rodazol; Rotaforte; Sansvigyl (với dẫn chất acetylspiramycin); 
Vidorygyl; Vinphazin.

ORNIDAZOL

Avrazor viên nén 500mg
Tiberal viên nén 500mg; ông tiêm 125mg/lmL, 500mg/3mL; lg/6mL 

SECNIDAZOL

Flagentyl viên nén 500mg 
Seczol DS và Tagera Forte
Fas-3 Kit và Gynekit - phối hợp secnidazol lg  vâi fluconazol và azithromycin 

TINIDAZOL

Fasigyne; Meko-Tigyl; Midazol; Tinida và Tiniíĩl: viên nén 500mg 
Sindazol dung dịch tiêm truyền lọ 500mg/100ml
Dorokit và Pylobact (phối hợp zinidazol với clarithromycin + omeprazol) 
Pylokit (phốỉ hợp zinidazol với clarithromycin + lansoprazol)



CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy co/lại ích: mức độ 3
Ản uống - rượu: Nguy cở tác dụng antabuse trong trường hợp uô'ng rượu.
Thời kỳ cho con bú: Các nitroimidazol qua được sữa mẹ.
Thời kỳ m ang  th a i: Tránh dùng vì thiếu dữ liệu, trừ trường hợp cần thiết.
T rường hợp khác: Loạn tạo máu, dị thường công thức máu, mất điểu hoà 
hoặc bệnh viêm dây thần kinh ngoại biên là những chông chỉ định của loại 
thuốc này. cần  tránh khi quá mẫn với thuốc.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Cãn nhắc nguy co  / lọi ích: mức độ 3
Rượu

Phăn tích'. Tác dụng antabuse được mô tả  với các nitroimidazol như 
metronidazol (Flagyl), secnidazol (Flagentyl), ornidazol (Tiberal), tinidazol 
(Fasigyne). Antabuse (hoặc disulíĩd tetraethylthiouram hoặc disulíĩram) 
ảnh hưởng đến cơ chế của rượu: một lượng bất thường acetaldehyd tích tụ 
trong các mô (ức chế enzym), dẫn đến một sô' dấu hiệu lâm sàng như: cơn 
bừng vận mạch, giãn mạch nhiều, nhịp tim nhanh, sốt cao, buồn nôn, nôn, 
ban da, đôi khi hạ huyết áp và truỵ mạch. Những triệu chứng đó nặng hay 
nhẹ tuỳ theo lượng rượu uô”ng vào.

- X ử lý: Trong khi điều trị với thuốc, nên tránh uống rượu vì tác dụng 
antabuse. Khuyên không dùng các chê phẩm có rượu.

D i s u l í i r a m

Phân tích: Nguy cơ tình trạng lú lẫn, có thể do ức chê enzym aldehyd 
dehydrogenase hoặc các enzym khác (như vậy gần giông tác dụng antabuse).

- Xử lý: Vì mức độ nặng của các tác dụng không mong muôn, chọn một liệu 
pháp khác.

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2
B arbituric

Phân tích: Điều trị bằng metronidazol bị thấ t bại. Tương tác xảy ra chậm. 
Cơ chế', do barbituric gây cảm ứng chuyển hoá metronidazol, nên làm 
giảm nồng độ huyết tương và đào thải nhanh metronidazol. Tương tác dược 
động học.

- Xử  lý: Theo dõi hiệu quả điều trị metronidazol ở người bệnh dùng barbituric 
đồng thời. Nếu cần, tăng liều metronidazol. Một cách khác, có thể dùng liều 
ban đầu metronidazol cao hơn cho ngưòi đang dùng barbituric.
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Phăn tích: Nồng độ trong huyết thanh của carbamazepin có thể tăng, làm 
tăng tác dụng dược lý và độc tính của carbamazepin. Tương tác xảy ra chậm. 
Cơ chê có thể do ức chê chuyển hoá carbamazepin.
Xử lý-. Theo dõi đáp ứng lâm sàng khi bắt đầu hoặc ngừng metronidazol. 
Giám sát nồng độ huyết thanh của carbamazepin có thể có ích. Điều chỉnh 
liều carbamazepin nếu cần.

H ydantoin (phenytoin)

Phăn tích: Tác dụng dược lý của hydantoin ở gan có thể bị metronidazol ức 
chế.
Xử lý: Không cần phải có những thận trọng đặc biệt. Giám sát nồng độ trong 
huyết tương của hydantoin và điều chỉnh liều cho phù hợp.

Interleukin  2 tái tô hợp

Phân tích'. Mục tiêu chính là điêu trị ung thư biểu mô dạng tuyến của thận. 
Interleukin cũng độc với gan. Như vậy có sự phối hợp hai thuốc có tiềm năng 
độc với gan.
Xử lý: Cách điều trị này chỉ có thể thực hiện ở cơ sỏ chuyên khoa. Dùng 
interleukin cần có sự theo dõi thường xuyên. Trong trường hợp này nên 
cân nhắc toàn diện tuỳ theo tình trạng chung của người bệnh. Khi phôi hợp 
hai thuốc độc với gan, hoặc cần theo dõi chặt chẽ chức năng gan (ASAT, 
ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin), hoặc hoãn một trong hai liệu pháp, 
nếu có thể.

Thuốc chống loót kháng  H2typ c imotidin

Phân tích: Cimetidin ức chê enzym oxydase ở gan (cytochrom P150) chịu 
trách nhiệm chuyển hoá một số thuốc. Hơn nữa, nó làm giảm lưu lượng máu 
ở gan. Vì vậy, nồng độ một sô' thuốc trong huyết tương tăng lên (nguy cơ quá 
liều); nhưng cũng vì ức chế một vài chuyển hoá, nên cimetidin chẹn một sô' 
cơ chê khử độc. Có lẽ cimetidin ức chế chuyển hoá các nitroimidazol, do đó 
nguy cơ quá liều.

- Xử lý-. Nên cân nhắc tương tác này tuỳ theo dạng bào chế đã dùng. Bằng 
đường uổng, phải điều chỉnh liều của metronidazol (và do giông nhau, điều 
này cũng có giá trị với các nitroimidazol khác), hoặc chọn một thuốc kháng 
H2 khác ít ức chê enzym hơn.

Thuốc uô’ng chông đông m áu k hán g vitam in  K

Phân tích: Tăng tác dụng của các kháng vitamin K do ức chê enzym. 
Nitroimidazol là một thuốc ức chế enzyra nên chẹn sự biến đổi sinh học của 
thuốc kháng vitamin K. Tương tác đã được mô tả  với warfarin (Coumadine).

C arb am azep in
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x ử  lý: Nếu cần phối hợp, theo dõi tỷ lệ prothrombin và/hoặc tỷ lệ chuẩn quốc 
tê lúc bắt đầu, trong và sau khi điều trị bằng nitroimidazol. Điêu chỉnh liều.

Tưong tóc cần theo dõi: múc độ 1 
Fluoro - 5 - uracil

Phân tích: Tăng độc tính của íluoro - 5 - uracil do giảm thanh lọc.
Xử lý: Phối hợp dùng trong cơ sở bệnh viện, với sự tăng cưòng theo dõi lâm 
sàng và huyết học đối với nguy cơ nhiễm độc do fluoro-5-uracil.

NITROXOLIN
Thuốc sát khuẩn đường tiết niệu, dần chất oxyquinolein có tác dụng kìm khuân 

trên các vi khuẩn Gi am ílươìiỊỊ, Grum ám và cúc Candida

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

NITROXOLIN viên nén baolOO mg 
Nibiol viên nén baolOO mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

cán  theo dỏi: múc dộ 1
Suy gan: Giảm liều, tuỳ theo mức độ tổn thương gan.
Suy th ận : Giảm liều, tuỹ theo độ thanh lọc creatinin.

OCTREOTID HOẶC THUỐC TƯƠNG Tự
Octapeptìd tổng hợp có tác dụng giôhg somatostatin tự nhiên 

CÁC  THUỐC TRONG NHÓM

OCTREOTID dung dịch tiêm 0,1 mg/mL; 0,5 mg/mL; 0,05 mg/mL; bột pha dung dịch 
tiêm 10 mg; 20 mg ; 30 mg

Sandostatin dung dịch tiêm 0,1 mg/mL; 0,5 mg/mL; 0,05 mg/mL
Sandostatin LAR bột pha dung dịch tiêm 10 mg; 20 mg; 30 mg

SOMATOSTATIN lọ bột đông khô hoàn 2 mg
Modustatine lọ bột đông khô hoàn 2 mg



CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chỉ định: mức độ 4
Quá mẫn với thuôc.

Cân nhắc nguy cơ/lọi ích: múc độ 3
Thời kỳ cho con bú - thở i kỳ m ang th a i: Do thận trọng, vì thiếu dữ liệu. 
Trẻ em  -trẻ còn bú: Chưa có nghiên cứu.

Thận trọng: mức độ 2
Tiểu đưửng: Giảm nhu cầu insulin.
Suy gan- suy th ận : Kiểm tra các chức năng của các cơ quan này để điểu 
chỉnh liều.
Trường hợp khác: Khôi u. Chú ý đến người quá mẫn với thuôc này. 

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2 

Biguanid

Phân tích: u  tiết glucagon được điều trị bằng octreotid. Dùng các thuốc 
chông tiểu đưòng trong khi đang điều trị bằng octreotid có thế’ tạo thuận lợi 
cho giảm hoặc tăng glucose máu.
X ư  lý: L ư u  ý đ ế n  cách  sử  d ụ n g  o c tro o tid  v à  các  ch ỉ đ in h , viộc đ iổ u  t r ị  th ư ờ n g  
tiến hành ở cơ sở chuyên khoa, bắt buộc phải theo dõi sinh học đều đặn và có 
mục tiêu.

Ciclosporin

Phăn tích: Nguy cơ tụ t nồng độ ciclosporin trong huyết thanh dẫn đến đáp 
ứng ức chê miễn dịch không đầy đủ và nguy cơ thất bại điều trị. Cơ chê chưa 
rõ ràng, có lẽ là sandostatin có thể làm giảm sự hấp thu ciclosporin ở ruột.

Xử lý: Lưu ý là phối hợp nà / đã được thông tin đầy đủ tư liệu; nếu cần phôi 
hợp, phải theo dõi chặt chẽ ciclosporin máu và điều chỉnh liều lúc bắt đầu, 
khi đang và sau khi ngừng điều trị bằng octreotid.

G lucagon; su líam id  h ạ  g lucose m áu

Phăn tích: sử  dụng glucagon hoặc thuốc chốhg tiểu đưòng trong khi điều trị 
bằng octreotid có thể tạo thuận lợi cho giảm hoặc tăng glucose máu.
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x ử  lý: Lưu ý đến cách sử dụng octreotid và các chỉ định, việc điều trị thường 
tiến hành ở cơ sở chuyên khoa. Ở ngưòi tiểu đưòng đang điều trị, phải theo 
dõi cẩn thận glucose máu và điều chỉnh liều.

Insulin

Phân tích: Ở người tiểu đưòng phụ thuộc insulin, nhu cầu về insulin có thể 
giảm từ 30 đến 50%.
X ử lý: Lưu ý đến hậu quả của tương tác để xác định liều. Báo cho người bệnh 
để tăng cưòng tự theo dõi và tự điều chỉnh nhu cầu insulin cho cá nhân. Ở 
người không có tiểu đường, theo dõi glucose máu.

0MEPRAZ0L
Thuốc chổng loét, ức chế đặc hiệu bơm proton, túc (lụng ở tể  bào thành dạ dà y. 

Omeprazo! là một dần chất cùa benzimiJazol và có thề ức chế hoạt động 
cùa cytochrom P4Ĩ0

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

OMEPRAZOL nang 20 mg; viên nén 20 mg 
Belifax nang 20 mg 
Lokit nang 20 mg 
Lomac viên nén 20 mg 
Losec bột pha tiêm 40mg/lọ 
Losec Mups viên nén 20mg 
Meprasac viên nén 20mg 
Mepraz nang 20mg 
Ocid nang 20mg 
Odasol nang 20mg 
01it-20 nang 20mg 
0me-20 nang 20mg 
Omeral nang 20mg 
Omenat nang 20mg 
Oraepar nang 20mg 
Omeprazole nang 20mg 
Omez r.ang 20mg 
Omicap nang 20mg
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Omizac nang 20mg 
OMP viên nén 20mg 
Omzol nang 20mg 
Probitor nang 20mg 
Protoloc 20 nang 20mg
Pylobact nang 20mg (phối hợp với clarithromycin và tinidazol)
Romesec nang 20mg 
Storaex n an g 20mg 
Zerocid nang 20mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy ca/lợi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Vì thiêu các nghiên cứu về sự bài tiết qua sữa mẹ. 
Thời kỳ m ang thai: Do thận trọng, vì thiếu dữ liệu.

Thận trọng: mức độ 2
Trẻ em: Vì thiếu dữ liệu.

Cần theo dõi: mức độ 1
Suy gan: Lưu ý đến cốc dữ liệu dược động học, nên theo dõi chức năng gan 
trong điều trị dài ngày.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân nhắc nguy cơ / lọi ích: mức độ 3
Pentagastrin

Phân tích: Các chất ức chế bơm proton có thể đối kháng tác dụng dược lý của 
pentagastrin.
Xử lý: Dùng pentagastrin và dùng thuôc ức chế bơm proton phải cách xa 
nhau 96 giờ.

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2
Benzodiazepin

Phân tích. Omeprazol ức chế một số cytochrom p , 5 0 , nên làm chậm chuyển 
hoá một sô' benzodiazepin, làm tăng nồng độ của chúng trong huyết thanh 
và trong trường hợp này dễ gây tác dụng không mong muốn do quá liều.
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- x ử  lý: Tương tác chỉ có thể xảy ra với các benzodiazepin được chuyển hoá qua 
cytochrom P450 (loại chlordiazepoxyd, diazepam, flurazepam, triazolam...) 
bằng cách ức chế chuyển hoá của chúng, làm cho các tác dụng giải lo và an 
thần tăng lên. cần  giảra liều hoặc thay đổi chất ức chế bơm proton ỏ các 
ngưòi bệnh này.

M acrolid

Phân tích: pH dạ dày tăng do omeprazol góp phần cải thiện tính bển vững 
của clarithromycin, làm tăng nồng độ trong mô và dạ dày của macrolid này 
và chất chuyển hoá có hoạt tính của nó. Tương tác dược động học.

- X ử lý: Tương tác có thể có ý nghĩa lâm sàng tốt, nhưng còn cần phải xác 
nhận thêm.

Phenyto in

Phân tích'. Omeprazol ức chế một sô' cytochrom P450, nên làm chậm chuyển 
hoá phenytoin, làm tăng nồng độ của chúng trong huyết thanh và dễ có 
nguy cơ nhiễm độc phenytoin do quá liều. Tương tác dược động học về 
chuyển hoá thuốc.

- Xử lý: Cảnh giác về lâm sàng và nếu cần, thì nên theo dõi nồng độ phenytoin 
trong máu và điều chỉnh liều lúc bắt đầu, lúc đang và sau khi điều trị vối 
omeprazol (việc điều trị thường kéo dài từ 4 đến 6 tuần) hoặc thay đổi thuốc 
ức chế bơm proton ở những ngưòi bệnh này.

Tacrolim us

Phăn tích: Omeprazol ức chế một sô' cytochrom P450 . nên ức chế chuyển hoá 
của tacroliraus và làm tăng nồng độ trong huyết tương. Tương tác dược động 
học về chuyển hoá thuốc.

- X ứ  lý: Nên giảm liều tacrolimus và theo dõi chức năng thận qua việc đo 
creatinin máu. Việc theo dõi nồng độ tacrolimus trong huyết tương được 
thực hiện trong khi điều trị và sau khi ngừng dùng tacrolimus.

Thuốc kháng acid  u ống hoặc than hoạt

Phăn tích: Omeprazol bị giảm hấp thu ỏ đường tiêu hoá bởi thuốc kháng 
acid, dẫn đến giảm tác dụng dược lý của omeprazol.

- Xử lý: Cần uống hai thuốc cách nhau ít nhất từ 1 đến 2 giờ. Nên nhã rằng 
các chất kháng acid thường được uống 1 giờ 30 phút sau bữa ăn, vì ăn uống 
là nguồn gốc tăng tiết dịch vị.

Thuốc uống chống đ ông m áu kháng vitam in  K

Phân tích: Omeprazol ức chê một sô’ cytochrom P4 5 0  có thể dẫn đến chậm 
chuyển hoá thuốc uống chống đông máu, gây tăng nồng độ trong huyết 
thanh và trong trường hợp này, dễ có nguy cơ chảy máu do quá liều.
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x ử  lý: Theo dõi tỷ lệ prothrombin hoặc tỷ lệ chuẩn quốc tế  (INR) và điều 
chỉnh liều lúc bắt đầu, khi đang và sau khi điều trị bằng omeprazol (điều trị 
thường kéo dài từ 4 đến 6 tuần) hoặc thay đổi thuốc ức chế bơm proton ở 
những người bệnh này.

0XAFL0ZAN
Chống trầm cảm, giãi lo, tác dụng serotoninergic

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

OXAFLOZAN dung dịch uống 2%
Conílictan dung dịch uống 2%

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Cân nhắc nguy co/lọi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Tránh dùng oxaflozan trong thòi kỳ cho con bú, vi 
thiếu dữ liệu chính xác
Thời kỳ m ang thai: Tránh dùng oxaflozan khi mang thai, mặc dầu chưa 
chứng minh được tác dụng gây quái thai nào.
Suy thận : Chống chỉ định dùng oxaflozan khi suy thận do thuốc đào thải 
qua thận là chủ yếu và do thiếu các thông sô' chính xác về dược động học.

Thận trọng: mức độ 2
An uô’ng; rượu: Không nên dùng đồ uống có rượu khi điểu trị bằng 
oxaflozan, mặc dầu có thể chê phẩm oxaflozan uống có chứa rượu, cẩn  thận 
với tác dụng giống disulíĩram với một sô' chế phẩm do có chứa rượu.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối hợp nguy hiểm: mức độ 4

Thuốc ức ch ế  m onoam in oxydase (IMAO) không chọn lọc

- Phân tích: Tác dụng hiệp đồng lên hoạt tính ức chế hệ thần kinh trung 
ương. Oxaflozan là chất chống trầm cảm serotoninergic. Phôi hợp vối các 
chất ức chế monoamin oxydase có nguy cơ gây ra  hội chứng serotonin (kích 
động, lú lẫn, run rẩy, cứng đd, mạch nhanh, đổ mồ hôi, rùng mình)

- Xử lý: Không phôi hợp. Đổi chiến lược điều trị. Chò 15 ngày sau khi ngừng 
điều trị bằng thuốc ức chế monoamin oxydase mới cho dùng oxaflozan.
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Cân nhắc nguy c a  / lọi ích: mức độ 3 

G u aneth id in  h oặc th u ốc tương tự

Phân tích: Giảm tác dụng chống tăng huyết áp, do oxaflozan ức chế tối thu 
nhận guanethidin ở dây thần kinh, làm khó đạt cân bằng huyết áp.

- X ử lý: Chọn một thuốc chốhg tăng huyết áp khác. Nên tránh phối hợp.

R ượu

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng 
tác dụng an thần buồn ngủ. Vối một số chê phẩm, nhát là trong tuần điều 
trị đầu tiên, có thể thấy một sô' tác dụng về tâm thần-vận động. Tương tác 
dược lực.

Xử lý: Không nên dùng thuốc này khi người kê đơn không kiểm soát được 
việc uống rượu của người bệnh. Nguy cơ buồn ngủ là nguy hiểm với người lái 
xe và ngưòi vận hành máy. Khuyên không uống rượu và không tự ý dùng 
thuốc hoặc chế phẩm chứa rượu.

Tương tác cần thận trọng: mửc dộ 2

A m ineptin; clozapin; paroxetin; procarbazin

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực.

- X ử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuôc. Chú ý đến giảm 
tỉnh táo ỏ ngưòi lái xe và người vận hành máy. Khuyên không uống rượu và 
k h ô n g  tự  ý  d ù n g  th u ố c  h o ặ c  các  c h ế  p h ẩ m  có rư ợ u .

Disulỉỉram

Phân tích: Tốc dụng disulíiram do có rượu tronịị chế phẩm oxaflozan uống.

- Xử lý: Tránh rượu khi dùng disulíĩram. Dè chừng ngưòi bệnh dùng các thuốc 
chứa rượu. Không phối hợp chúng với disulíĩram, vì các tốc dụng không 
mong muốh có thể xuất hiện (tương tác rượu -  disulíĩram).

T huốc gây m ê các  loạ i (ngoài barb ituric); th u ố c  gây mê bay hơi chứa  
h alogen

Phản tích: Tăng tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng các 
tác dụng an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực.

- X ử lý: Khuyên ngưòi bệnh chuẩn bị phẫu thuật, báo cho người gây mê biết 
các loại thuốc đã dùng.
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A m phetam in hoặc dan chât

Phăn tích: Đối kháng tốc dụng. Có thể tăng tính hung hãn ở ngưòi nghiện 
amphetamin.

- Xử lý: Lưu ý tương tác dược lực này để xác định mục tiêu điều trị chính. 
Khuyên người bệnh gặp lại bác sĩ nếu thây điều trị có vẻ không ôn định.

Bacloíen; carbamazepin; dextropropoxyphen; natri valproat hoặc dẫn xuất; 
phenytoin; primidon hoặc dan xuất; reserpin; thuốc an thần kinh các loại; 
thuốc chủ vận morphin; thuốc kháng histamin kháng H, an thần; viloxazin

Phân tích: Tăng tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng các 
tác dụng an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc nếu cần phôi hợp. 
Chú ý đến giảm tỉnh táo ở ngưòi lái xe và người điều khiển máy. Khuyên 
không uống rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chế phẩm chứa rượu.

Barbituric; benzodiazepin; benzam id; butyrophenon; carbam at hoặc 
thuôc tương tự; gluthetim id hoặc thuôc tương tự; m ethyldopa; 
mianserin; thuốc chống động kinh không barbituric; thuốc chống trầm  
cảm  ba vòng hoặc thuốc tương tự; thuốc ửc ch ế  hệ thần  kinh trung ương 
các loại

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc. Chú ý đến giảm 
tỉnh táo b nhíỉng người lái xe và người vận hành máy. Khuyên không uống 
thêm rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chế phẩm có rượu.

Clonidin hoặc thuốc tương tự

Phân tích'. Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực. Nên nhớ là, ở liều thường dùng, 
rilmenidin không làm tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương của các 
chê phẩm oxaflozan.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc. Chú ý đến giảm 
tỉnh táo ở những người lái xe và người vận hành máy. Khuyên không uông 
thêm rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chê phẩm có rượu.

Dan chất phenothiazin

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tốc 
dụng an thần buồn ngủ, được mô tả với một sô’ phenothiazin an thần. Tương 
tác dược lực.

Tưong tác cần theo dõi: mức độ 1

583



x ử  lý: Lưu ý nguy cơ này lê hiệu chỉnh liêu dùng của hai chê phẩm, nếu cần 
phối hợp. Chú ý đến giảm tỉnh táo ở những người lái xe và người vận hành 
máy. Khuyên không uống thêm rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chế 
phẩm có rượu.

M ethadon

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kèm vói an thần 
buồn ngủ mạnh, đặc biệt có hại ỏ các người lái xe và ngưòi vận hành máy.

- x ử  lý: Lưu ý đến tác dụng tảng buồn ngủ để cho lòi khuyên thích hợp (tránh 
lái xe hoặc vận hành máy).

Thuốc gây mê barbituric

Phân tích: Nguy cơ tăng tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương.
- Xử lý: Nếu cần phôi hợp, lưu ý nguy cơ này khi gây mê và hiệu chỉnh liều dùng.

OXITRIPTAN
Tiền chất cùa serotonin, được dùng trong một sô' giật rung cơ sau 

thiếu oxy mô cùa Lance và Adams

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

OXITRIPTAN nang 100 mg
Levotonine nang 100 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chỉ định: mức độ 4
Trường hợp khác: Trong các trường hợp u carcinoid ruột non.

Cân nhắc nguy cơ/lọi ích: mức độ 3
Suy thận : Tuỳ theo độ thanh lọc creatinin, cần đánh giá mức độ tổn thương 
của thận.

Cần theo dõi: mức độ 1
Thời kỳ cho con bú/mang thai: Do thận trọng, chưa có dữ liệu vì thuốc 
mới.

Suy tim: Lưu ý đến các tính chất về tim mạch của chế phẩm.
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TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối hợp nguy hiểm: mức độ 4
Thuôc chông trầm  cảm  ba vòng hoặc thuôc tương tự

Phăn tích: Oxitriptan là tiền chất của serotonin (amin co mạch); do tính 
chất dược lý của chế phẩm này, nên tránh phôi hợp.

Xử lý: Nên tránh phối hợp; thay đổi chiến lược điều trị, vì có nguy cơ rối loạn 
huyết áp trầm trọng.

OXYTOCIN
Cúc chất tổng hợp tương tự oxytocin tự nhiên của tlìùy sau tuyến yên

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

OXYTOCIN dung dịch tiêm 5 IU/mL
Oxytocin dung dịch tiêm 5 IU/mL

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Côn nhắc nguy co/lọi ích: mức độ 3
Tăng trương lực tử cung, tử cung đe doạ dễ vô, khuynh hướng dễ nghẽn 
mạch nước ốì. Các đẻ khó cơ học, nhau tiền đạo, nhiễm độc thai nghén. Quá 
mẫn với oxytocin.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
Prostaglandin trong phụ khoa

- Phân tích-. Tăng tác dụng của oxytocin do prostaglandin và ngược lại, cùng 
với sự tăng mạnh tần số và cưòng độ co tử cung.

- Xử lý: Phải theo dõi lâm sàng rấ t chính xác.
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PAPAVERIN HOẶC DẪN CHẤT
Giãn mạch ngoại vi, loại chông co thắt

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

PAPAVERIN viên nén 40 mg; ốhg tiêm 0,02 g/lmL 

Paverid õng tiêm 0,02 g/lmL 

ALVERIN (hoặc dipropyline)

Bi-Spas viên nén 40 mg 
Dospamin viên nén 40 mg 
Eftispasmin viên nén 40 mg 
Non-Spas viên nén 40 mg 
Spasdipyrin viên nén 40 mg 
Spasma viên nén 40 mg ; Spasíorin 
Spasmaverine viên nén 40 mg 
Spasmebi viên nén 40 mg 
Spasmapyrin viên nén 40 mg 
Spasmapharin viên nén 40 mg
S p Q B V o r in  v i ô n  n ó n  40 m g

Spasvina viên nén 40 mg 
Traverin viên nén 40 mg 
Vacoverin viên nén 40 mg

DROTAVERIN viên nén 40 mg; dung dịch tiêm 40 mg/2mL 
Nospa viên nén 40 mg 
Nospa dung dịch tiêm 40 mg/2mL 
Nos-Bra viên nén 40 mg

CHÚ Ý  KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chỉ định: múc độ 4
Tăng áp suất nội sọ và rổi loạn dẫn truyền trong tim
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Thời kỳ m ang tha i: Thiếu các dữ liệu.
Parkinson: Lưu ý các tác dụng không mong muốn của các chế phẩm.

Cần theo dõi: mức độ 1
Suy gan: Một vài trường hợp viêm gan hồi phục được khi ngừng thuốc đã 
được mô tả khi điều trị dài ngày bằng papaverin.

TƯƠNG TÁC THUỐC
Cãn nhắc nguy co / lọi ích: mức độ 3

Levodopa

Phân tích: Papaverin có thể chẹn các thụ thể dopamin, do đó ức chế tác dụng 
chông Parkinson của levodopa (tiền chất của dopamin).
Xử lý: Cần tránh phôi hợp, chọn cách điều trị khác.

Thuốc ức ch ế m onoam in oxydase typ B

Phân tích: ức chế đặc hiệu monoamin oxydase typ B dẫn đến kéo dài tác 
dụng của levodopa, giải thích cho việc kê đơn cùng với thuốc này. Các tương 
tác như vậy cũng giống như của levodopa và xin xem ở họ này. Papaverin có 
thể chẹn các thụ thể dopamin, do đó ức chế tác dụng chông Parkinson của 
levodopa (tiền chất của dopamin).
Xử lý: Cần tránh phôi hợp; chọn cách điều trị khác.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2 
N itrat chông đau thắt ngực

Phăn tích'. Phối hợp với mọi thuốc có tính chất chông tăng huyết ốp có thể 
làm tăng nguy cơ hạ huyết áp, có thể dẫn tới sốc.
Xử lý: Theo dõi huyết ốp trong điều trị và khi ngừng một trong hai thuốc. 
Lưu ý đặc biệt ở người bệnh cao tuổi.

PARACETAMOL
Giảm đau, hạ sốt

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

PARACETAMOL viên nén 325 mg; 500 mg; viên đạn 80 mg; 150 mg; 300 mg; bột sủi 
150 mg; lọ lg, tên khác: Acetaminophen.

Cãn nhắc nguy co/lợi ích: mức độ 3
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Acetaphen ống tiêm 300 mg/2ml
Actadol viên nén 500 mg
Anadol viên nén 325 mg
Biogesic viên nén 500 mg
Daíalgan cốm pha dung dịch uốhg 150 mg
Dafalgan viên đặt 150 mg; 300 mg
Decolgen Ace viên nén 500 mg
Dolodon viên nén 500 mg
Dopalgan viên nén và nang 500 mg
Efferalgan bột sủi 150 mg
Efferalgan viên đạn 80 mg; 150 mg; 300 mg
Efferalgan viên sủi 500 mg
Mexcold viên nén dài 500 mg
Panadol viên nén dài, viên sủi 500 mg
Fro- dafalgan lọ lg
Períalgan lọ 100 ml tiêm truyền lOmg/mL 
Tatanol viên nén dài, viên sủi 500 mg 
Tydol viên nén 650 mg

CHÚ Ý  KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Cân nhắc nguy ca/ lợi ích: mức độ 3
Suy gan: Paracetamol có thể dẫn đến hoại tử trung tâm tiểu thùy gan do 
độc tính của một trong các chất chuyển hoá của nó tạo thành ở gan và bình 
thường bị khử hoạt tính do cộng hợp vỏi glutathion. Trong trường hợp suy 
gan, khả năng khử hoạt tính có thể kém hiệu lực.

Thận trọng: mức độ 2
Trường hợp khác: Viêm gan virus. Tránh sử dụng trong trường hợp đã 
biết là quá mẫn với chế phẩm này.

Cần theo dõi: mức độ 1
Suy thận: về nguyên tắc, cần theo dõi chức năng thận trong trường hợp 
điều trị kéo dài, mặc dầu chưa chứng minh được độc tính với thận trong điều 
kiện sử dụng bình thường.
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TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân nhắc nguy cơ / lọi ích: mức độ 3 
Tacrin

Phân tích: Nguy cơ tăng độc với gan.
Xử lý: Nếu cần, tăng cưòng theo dõi gan (transaminase); tránh các phối hợp 
có nguy cơ ở người bệnh cao tuổi.

Zidovudin

Phăn tích: Nguy cơ giảm bạch cầu và độc với gan.
X ử  lý : Xử lý thay thế bằng aspirin và/ hay ibuprofen. Nếu cần phối hợp, phải 
theo dõi công thức máu và chỉ sô' gan đều đặn.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2

Barbituric

Phân tích: ở ngưòi bệnh dùng barbituric đều đặn, có thể tăng chuyển hoá 
của paracetamol ở gan do cảm ứng enzym, có thể kéo theo giảm hoạt tính. 
Như vậy, cũng có thể tăng độc tính vối gan ở người nghiện rượu hay ỏ người 
bệnh điểu trị đều đặn bằng barbituric.
Xử lý: Theo dõi lâm sàng ở các ngưòi bệnh có nguy cơ này. Nếu cần, theo dõi 
sinh học ở các người bệnh buồn nôn.

Carm ustin hoặc dan chất; doxorubicin  hoặc dẩn chât; isoniazid  hoặc  
thuốc tương tự; m ercaptopurin; m ethotrexat; niridazol; rifam picin; 
Lliuữc chững n&m (lẩn xuất im idazol; vàng

Phân tích: Paracetamol uô'ng dài ngày với liều trên 6g/ngày (theo thể trọng) 
sẽ gây độc với gan (viêm gan thể tiêu tế  bào). Khi phối hợp vói một thuốc độc 
với gan khác, nguy cơ độc với gan tăng hơn.

- Xử lý-. Khi phôi hợp hai thuốc độc vói gan, cần phải theo dõi cẩn thận chức 
năng gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin) hoặc hoãn nếu có thể, 
một trong hai thuốc đó. Xác minh ngưòi bệnh không dùng rượu thường 
xuyên và không có tiền sử viêm gan virus. Các triệu chứng lâm sàng chính 
không đặc hiệu: buồn nôn, sô't, vàng da... Nếu có phối hợp ban da, ngứa và 
hạch to, có nhiều khả năng là do chuốc. Phân biệt rõ, căn cứ vào cốc kết quả 
thử sinh học, nguy cơ xuất hiện viêm gan tiêu tế  bào không phục hồi với 
viêm gan ứ mật phục hồi được khi ngừng thuốc.

Dantrolen

Phân tích. Đây là phôi hợp giữa hai thuốc có khả năng độc với gan, nhất là 
khi pararetamol được dùng kéo dài và trên 4 - 5g/ngày.

589



x ử  lý: Khi phối hợp hai thuốc độc với gan, hoặc phải theo dõi chặt chẽ chức 
năng gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiểm, bilirubin), hoặc hoãn nếu có thể, 
một trong hai thuốc. Xác minh là người bệnh không uống rượu thường xuyên 
và không có tiền sử viêm gan do virus. Các dâu hiệu lâm sàng chính không 
đặc hiệu: buồn nôn, sốt, vàng da... Nếu có phôi hợp ban da, ngứa và hạch to, 
có nhiều khả năng là do thuốc. Phân biệt rõ, căn cứ theo các kết quả thử 
sinh học, nguy cơ xuất hiện viêm gan tiêu tê bào không phục hồi với viêm 
gan ứ mật phục hồi được khi ngừng thuốc.

In terleuk in  2 tá i tổ  hợp

Phân tích: Mục tiêu chính là điều trị bệnh ung thư biểu mô thận dạng 
tuyến. Interleukin cũng độc với gan. Như vậy, đó là phôi hợp của hai thuốc 
có khả năng độc với gan.
Xử lý: Đây là một trị liệu chỉ có thể tiến hành trong một cơ sỏ chuyên khoa. 
Interleukin cần sự theo dõi liên tục. Trong trường hợp này, cần cân nhắc 
theo tình trạríg chung của người bệnh. Khi phối hợp hai thuốc độc vối gan, 
hoặc là phải theo dõi chặt chức năng gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, 
bilirubin) hoặc hoãn nếu có thể, một trong hai thuốc.

H ydantoin  (ph enytoin)

- Phăn tích: Tiềm năng gây độc với gan của paracetamol có thể tăng khi dùng 
đồng thòi với hydantoin lâu dài. Tác dụng điều trị của paracetamol có thể bị 
giảm khi phôi hợp với hydantoin. Tương tác xảy ra chậm. Cơ chế; do 
hydantoin có thể gây cảm ứng cytochrom P450 ở gan làm tăng chuyển hoá 
paracetamol thành các chất chuyển hoá độc cho gan.

- X ử lý: Nguy cơ nhiễm độc gan lớn nhất khi paracetamol dùng kéo dài hoặc 
quá liều, kèm theo dùng hydantoin đều đặn. Khi dùng liều điều trị thông 
thường, paraeelamol và hydantoin không cần phải diều chỉnh liều hoặc giám 
sát đặc biệt.

Lam otrigin

Phăn tích: Nồng độ trong huyết thanh của lamotrigin có thể bị giảm, làm 
giảm tác dụng điều trị. Tương tác xảy ra chậm. Cơ chế chưa rõ.
X ử lý'. Tương tác ít có khả năng xảy ra nếu chỉ dùng một hoặc vài liều 
paracetamol. Nhưng nếu dùng kéo dài, và khi nghi ngà có tương tác, cần 
phải điều chình liều lamotrigin. Quan sát đáp ứng lâm sàng của người bệnh 
và điểu chỉnh liều lamotrigin theo đó.

Rượu

Phăn tích: Tăng tạo các chồt chuyển hoá độc với gan của paracetamol vì cảm 
ứng enzym cytochrom P450 do rượu, nếu người bệnh nghiện rượu.
Xử lý: Tránh kéo dài điều trị bằng paracetamol cho người bệnh nghiện rượu. 
Giảm các liều thuôc giảm đau và nếu cần, dùng một thuốc giảm đau khác.
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Phăn tích'. Paracetamol có thể làm tăng tác dụng chông huyết khối của 
thuốc uống chống đông máu, phụ thuộc vào liều dùng. Nếu dùng liều thấp 
(<6 viên loại 325 rag/tuần), thì không có ảnh hưởng về lâm sàng. Tương tác 
xảy ra chậm. Cơ chế chưa rõ.

- Xử lý-. Hạn chê dùng paracetamol và giám sốt các thông sô’ đông máu nhiều 
lần hơn (thí dụ 1-2 lần/tuần) khi bắt đầu hoặc ngừng paracetamol, đặc biệt 
khi dùng paracetamol > 2275 mg/tuần. Điểu chỉnh liều thuốc uống chốhg 
đông máu khi cần.

PAROXETIN
Thuốc chông trầm cảm serotoninergic thuần tuý

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

PAROXETIN viên nén 20 mg
Deroxat viên nén 20 rag

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chỉ định: mức độ 4
T rẻ em: Chông chỉ định ở trẻ dưối 15 tuổi, do thiếu nghiên cứu.
Q u á  m â n  v ớ i t l i u ố c ề

Cân nhắc nguy co/lợi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú/mang thai: Chưa có cứ liệu.

Thận trọng: mức độ 2
Suy gan: Lưu ý đến nguy cơ tăng các enzym gan.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4

Sibutram in

Phăn tích: Việc kết hợp sibutramin với các thuốc ức chế tái thu hồi serotonin 
(như paroxetin) làm tăng nguy cơ xuất hiện hội chứng serotonin, bao gồm

T h u ôc  u ố n g  c h ô n g  đ ô n g  m áu



các triệu chứng về kích thích hậ thần kinh trung ương, yếu đuối trong vận 
động, rung giật cơ, ý thức suy giảm. Cơ chế là do tác dụng serotoninergic của 
hai thuốc hiệp đồng với nhau.
Xử lý: Tránh dùng kết hợp thuốc này. Nếu không thể tránh được, theo dõi sự 
xuất hiện các dâu hiệu tác dụng phụ ở bệnh nhân, đặc biệt sự xuất hiện hội 
chứng serotonin.

Sum atriptan

Phăn tích: Tương tác dược lực do hiệp đồng các tác dụng serotoninergic, có 
thể dẫn đến tăng huyết áp và co thắt động mạch vành.

- Xử lý: Tránh phôi hợp. Nếu cần phôi hợp, tôn trọng thời hạn 1 tuần từ lúc 
ngừng thuốc chống trầm cảm đến khi dùng sumatriptan.

Thuốc cường giao cảm

Phăn tích: Khi kết hợp với các thuốc ức chê tối thu hồi serotonin (như 
paroxetin), tính nhạy cảm với các thuốc cường giao cảm tăng, làm tăng nguy 
cơ xuất hiện hội chứng serotonin. Cơ chế chưa rõ.
Xử lý: Nếu hai thuôc này bắt buộc phải dùng đồng thòi, theo dõi sự xuất 
hiện những dấu hiệu và triệu chứng về thần kinh trung ưỡng. Hiệu chỉnh 
liều nếu cần.

Thuốc ức ch ế  m onoam in oxydase không chọn lọc

Phân tích: Tăng tái thu nhận serotonin, có thể cải thiện dáp ứng điều trị, 
nhưng sau đó, cũng tăng mạnh độc tính (hạ nhiệt, co giật...).
Xử lý: Tôn trọng thòi hạn ít nhất 2 tuần kể từ lúc ngừng thuốc ức chê 
monoamin oxydase đến khi dùng thuốc chông trắm cảm serotoninergic. Khi 
ngừng điều trị bằng thuốc chống trầm cảm serotoninergic, chò 1 tuần lễ (với 
íluoxetin, cồn thòi hạn 5 tuần) mới dùng thuốc ức chế monoamin oxydase.

T huốc ức ch ế  m onoam in  oxyd ase typ B

Phán tích: xảy ra hội chứng serotonin khi phối hợp một hoạt chất 
serotoninergic và một thuốc ức chế monoamin oxydase. Bằng ngoại suy, 
phôi hợp một thuốc chôYig trầm cảm tác động thông qua serotonin thuần 
tuý với một thuốc ức chê monoamin oxydase, kể cả đặc hiệu, có nguy cơ 
dẫn đến lú lẫn, kích động, sốt cao, co giật, co mạch ngoại vi và tăng huyết 
áp nặng.

- X ử lý: Chò 2 tuần kể từ lúc ngừng dùng thuốc ức chê monoamin oxydase B 
đến khi bắt đầu điều trị bằng thuốc chông trầm cảm serotoninergic và ít 
nhất 1 tuần, từ lúc ngừng thuốc chống trầm cảm đến lúc bắt đầu dùng thuốc 
ức chế monoamin oxydase.
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Cân nhắc nguy co / lại ích: mức độ 3 
B enzodiazepin

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuôc. Chú ý đến giảm 
tỉnh táo ở người lái xe và người vận hành máy. Khuyên không uống rượu và 
không tự ý dùng thuôc hoặc chê phẩm có rượu.

Ciproheptadin

Phân tích'. Ciproheptadin làm giảm tác dụng dược lý của paroxetin nói riêng 
và các thuốc ức chế tái nhập serotonin nói chung khi dùng kết hợp. Cơ chế là 
paroxetin có hoạt tính serotoninergic, còn ciproheptadin lại là chất đối 
kháng với serotonin. Tương tác thể hiện ỏ thụ thể.
Xử lý: Nếu hiệu quả chông trầm cảm giảm đi, xét việc ngừng dùng ciproheptadin. 

C yclosporin

Phản tích: Paroxetin nói riêng và các thuốc ức chế tái thu nhận serotonin 
nói chung làm tăng nồng độ cyclosporin trong máu, kèm theo tăng độc tính 
của nó. Cơ chế có thể do có ức chế sự chuyển hoá cyclosporin thông qua 
cytochrom P460 3A4.
Xử lý: Theo dõi nồng độ cyclosporin trong máu toàn phần khi bắt đầu dùng 
và khi ngừng dùng thuốc ức chế tái thu nhận serotonin. Hiệu chình liều 
cyclosporin nếu cần.

Thuốc ức ch ế  m onoam in oxydase typ A (IMAO-A)

P h â n  tích :  Q u á  liể u  se ro to n ỉn , do h iệ p  đ ồ n g  các  tó c  d ụ n g  dược lý  c ủ a  các 
thuốc. Có thể xuất hiện hội chứng serotonin, mức độ nặng nhẹ khác nhau, 
nhưng có thể dãn tới tử vong.

- Xử lý: Hội chứng serotonin có các biểu hiện khác nhau với các triệu chứng về 
tâm thần (lú lẫn, kích động, thậm chí hôn mê...), về vận động (giật rung cơ, 
run rẩy, tăng hoạt động, cứng đơ...), về thần kinh thực vật (hạ hay tăng 
huyết áp, nhịp tim nhanh, rét run, đổ mồ hôi...), vê' tiêu hoá (tiêu chảy...). 
Cần tránh phốỉ hợp.

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2
Bacloíen; barbituric; benzamid; buspiron; carbam at hoặc thuốc tương tự; 
carbamazepin; dân chất phenothiazin; m ianserin; oxaflozan; primidon  
hoặc dân xuẫt; thuốc an thần kinh các loại khác; thuốc chống động kinh 
không barbituric; thuôc chông trầm cảm ba vòng hoặc thuôc tương tự; 
thuôc ức ch ế thần kinh trung ương các loại khác

Phăn tích : Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực.
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x ử  lý: Lưu ý nguy cơ này để điểu chỉnh liều của hai thuốc. Chú ý đến giảm 
tình táo ỏ ngưòi lái xe và ngưòi vận hành máy. Khuyên không uốhg rượu và 
không tự ý dùng thuốc hoặc các chế phẩm có rượu.

C lonidin hoặc thu ôc tương tự

Phăn tích: Tác dụng hiệp đồng trong ức chế hệ thần kinh trung ương. Chú ý, 
khi chữa ngoại trú, ở người lái xe và người vận hành máy. Nên nhớ là 
rilmenidin, ở liều thông dụng, không làm tăng các tác dụng ức chế hệ thần 
kinh trung ương của các thuốc đó.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để hiệu chỉnh liều của hai thuốc, nếu cần phôi hợp. 
Chú ý đến giảm tỉnh táo ở người lái xe và người vận hành máy. Khuyên 
không uống rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc các chế phẩm có rượu.

Lithi

Phăn tích'. Hiệp đồng các tác dụng không mong muốn: tăng độc tính với thần 
kinh của các muối lithi, kèm vói nguy cơ xuất hiện hội chứng serotonin (kích 
động, run rẩy, cứng đơ, hạ hay tăng huyết áp, nhịp tim nhanh, đô mồ hôi, 
rùng mình,...).

- Xử lý: Theo dõi lâm sàng đều đặn, nếu cần phối hợp. Nếu cần, hiệu chỉnh 
liều dùng trong khi và sau khi điều trị bằng thuốc chống trầm cảm và theo 
dõi tỷ lệ lithi trong huyết thanh.

N atri valproat hoặc dan châ't

Phăn tích: Phối hợp các thuốc có thể độc với gan (cộng hợp các tác dụng 
không mong muốn).
Xứ lý: Khi phôi hợp hai thuốc độc với gan, hoặc theo dõi chặt chẽ chức năng 
gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin) hoặc hoãn, nếu có thể, một 
trong hai cách trị liệu. Xác minh là ngưòi bệnh không uô'ng rượu đều đặn và 
không có tiền sử viêm gan đo virus. Các triệu chứng lâm sàng chính không 
đặc hiệu: buồn nôn, sốt, vàng da,... Nếu có sự phôi hợp ban da, ngứa và hạch 
to, báo hiệu khả năng bệnh do thuốc. Phân biệt rõ, theo cốc kết quả thử 
nghiệm sinh học, nguy cơ xuâ't hiện viêm gan tiêu tế  bào không phục hồi với 
viêm gan ứ mật phục hồi được khi ngừng dùng thuốc.

P henytoin

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tốc 
dụng an thần buồn ngủ. Ngoài ra, giảm tỷ lệ paroxetin trong huyết tương có 
thể làm thay đổi đáp ứng điều trị.
Xử lý: Lưu ý các nguy cơ này để hiệu chỉnh liều dùng hai thuổc, nếu cần phôi 
hợp. Chú ý đến giảm tỉnh táo ở người lối xe và người vận hành máy. Khuyên 
không uống rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc các chê phẩm có rượu.

594



Rượu

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực.

Xử lý: Chú ý đến giảm tỉnh táo ở ngưòi lái xe và ngưòi vận hành máy. 
Khuyên không uống thêm rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chê phẩm 
chứa rượu.

Thuôc uông chống đông máu kháng v itam in  K

Phân tích'. Do liên kết mạnh vối protein huyết tương, thuốc phối hợp có thể 
thê chỗ các kháng vitamin K, đặc biệt là acenocoumarol (Sintrom). Nguy cơ 
chảy máu.

Xử lý: Theo dõi tỷ lệ prothrombin hay tỷ lệ chuẩn hóa quốc tế  -INR và hiệu 
chỉnh liều thuốc uống chông đông máu khi bắt đầu, khi đang điểu trị và 
trong 8 ngày sau khi ngừng paroxetin.

Tuơng tác cần theo dõi: mức độ 1
D extropropoxyphen; in terferon alpha tá i tổ  hợp; th u ôc chủ vận  
m orphin; thuốc kháng h istam in  kháng Hj an thần;

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để hiệu chỉnh liều hai thuốc. Chú ý đến giảm tỉnh 
táo ở ngưòi lối xe và người vận hành máy. Khuyên không uô’ng rượu và 
không tự ý dùng thuổc hoặc chế phẩm có rượu.

M ethadon

Phàn tích: Gia tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kèm an thần 
mạnh gây buồn ngủ, có hại đặc biệt cho những người lái xe và vận hành máy.

- Xử lý: Cần tránh lái xe và vận hành máy móc. Thông báo cho ngưòi xung 
quanh biết mốĩ nguy hiểm này.

PENICILANIIN HOẶC THUỐC TƯƠNG Tự
Tác nhân tạo phức với các cation hoá trị hai, cũng được dùng trong điều trị 

viêm đa khớp dạng thấp và có một nhóm thiol trong cấu trúc

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

PENICILLAMIN viên nén 250 mg
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Cuprenil viên nén 250 mg 
Trolovol viên nén 250 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chì định: mức độ 4
Thời kỳ cho con bú: Thiếu các dữ liệu.
Thời kỳ  m ang  th a i: Nguy cơ dị dạng xương. Trong trường hợp mẹ bị bệnh 
Wilson, ngưòi kê đơn phải cân nhắc tương quan nguy cơ/lợi ích.

Cân nhắc nguy co/ lợi ích: mức độ 3
Các b ệnh  m áu: Nguy cơ giảm bạch cầu, giảm tiểu cầu, mất bạch cầu hạt. 

Suy th ận : Nguy cơ tổn thương thận nặng thêm 
Nhược cơ: Tăng các triệu chứng nhược cơ.
Trường hợp khác: Lupus ban đỏ. Các bệnh viêm da nặng. Quá mẫn với 
một trong các thành phần của chế phẩm. Tiền sử tai biến nặng với các thiol.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Cân nhắc nguy cơ  / lợi ích: mức độ 3
A m inosid  tiêm  hoặc d ùn g tạ i chỗ; foscarnet

Phăn tích: Tăng nguy cơ độc với thận, do phôi hợp hai thuổc có tiềm năng 
độc với thận. Cộng hợp tác dụng không mong muốn.
Xử lý: Nhang phôi hợp này thường thấy, nhất là Irong bệnh viện; mặc dàu 
cách dùng arainosid liều duy nhất hàng ngày hạn chế được độc với tai và độc 
vâi thận, nhưng khi cần phối hợp, nên hiệu chỉnh liều aminosid theo độ 
thanh lọc creatinin (công thức Cockroft và Gault). Theo dõi đặc biệt khi 
dùng ở người bệnh cao tuổi.

Vàng

Phăn tích'. Tăng các nguy cơ độc với thận, các rôl loạn về huyết học và ban da.
Xử lý. Cân nhắc kỹ tương quan lợi ích/nguy cơ, theo bối cảnh sinh lý bệnh 
học; theo dõi phôi hợp ở cơ sở chuyên khoa, nếu không tránh được.

Tưong tác cần  thận trọng: múc độ 2
A m photericin  B

- Phăn tích: Phối hợp amphotericin B tiêm vói các chất độc với tủy đòi hỏi 
phải rấ t thận trọng. Nguy cơ thiếu máu và các rôi loạn khác về huyết học.
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x ử  lý: Nếu cần phôi hợp, nên theo dõi cẩn thận công thức máu và, nếu cần, 
thì tiến hành giảm liều.

A zathioprin; cisp latin  hoặc dẫn xuất; cyclophospham id  hoặc thuốc 
tương tự; doxorubicin  hoặc dẫn xuât; íluoro 5 uracil; m elphalan; 
m e rc a p to p u r in ; m e th o tre x a t; th u ô c  ch ô n g  u n g  th ư  các  loại k h á c

Phân tích: Nguy cơ tăng độc tính với máu, do ức chê tuỷ xương, do các tác 
dụng cộng hợp, có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt.
Xử lý: Nếu có thể, tránh phô'i hợp. Nếu cần phôi hợp, nên dùng các liều thấp 
cho mỗi thuốc và theo dõi cẩn thận công thức máu. Phối hợp này do các 
chuyên gia thực hiện và thường các phác đồ điều trị đã được thiết lập tốt.

Carm ustin hoặc dẫn chất

Phân tích'. Nguy cơ tăng độc tính với máu, do ức chế tuỷ xương, do các tác 
dụng cộng hợp, có thê dẫn đến bất sản tuỷ.
Xử lý: Nếu cần phối hợp, nên dùng liều thấp cho mỗi thuốc và theo dõi cẩn 
thận công thức máu.

Clozapin

Phăn tích: Nguy cơ tăng độc tính với máu, do ức chế tuỷ xương, do các tác 
dụng hiệp đồng, có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt. Chỉ dùng đơn độc 
clozapin, cũng có thể mất bạch cầu hạt nặng, thậm chí tử vong ( độc tính 
miễn dịch).
Xử lý: Nếu cần phôi hợp, nên dùng cốc liều thấp cho mỗi thuôc. Không thê 
dự đoán sự xuất hiện mất bạch cầu hạt khi dùng clozapin. Việc theo dõi cẩn 
th ậ n  h u y ế t  đồ, th ư ờ n g  là m  k h i  d ù n g  m ộ t th u ố c  k ìm  tố  bào , v ẫ n  có g iá  tr ị. 
Tuy vậy, người bệnh phải được thông báo nếu thây hơi sốt, viêm họng và loét 
miệng thì phải ngừng điều trị bằng clozapin.

Dactinom ycin; dan chât pyrazol; pentostatin; trim ethoprim ; v in cristin  
hoặc thuôc tương tự

Phân tích : Dùng đồng thòi hai thuốc ức chê tuỷ xương có thể dẫn đến các rối 
loạn huyết học nặng, tuỳ theo độ dài thòi gian trị liệu. Cũng cần theo dõi 
chức năng thận.
Xử lý: Phôi hợp này cần theo dõi đều đặn về huyết học và thận.

Dan chẫt phenicol

Phăn tích: Nguy cơ độc vối máu, do ức chế tuỷ xương, do tác dụng cộng hợp, 
có thể dẫn đến bất sản tuỷ. Chỉ dùng đơn độc dẫn chất phenicol cũng có thể 
bị mất bạch cầu hạt nặng, thậm chí tử vong (độc tính miễn dịch).
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x ử  lý: Nếu cần phối hợp, nên dùng những liều thấp cho mỗi thuốc. Không 
thể dự đoán sự xuất hiện mất bạch cầu hạt khi dùng các dẫn chát phenicol. 
Việc theo dõi cẩn thận huyết đồ, thường làm với việc dùng một thuốc kìm 
tế  bào, vẫn có giá trị. Tuy vậy, ngưòi bệnh phải được thông báo là nếu thấy 
hơi sôi, đau họng và loét trong miệng thì phải ngừng điều trị bằng thuốc 
phenicol.

D igoxin

Phân tích: Penicilamin làm giảm nồng độ digoxin trong huyết thanh, nên có 
thể làm giảm tác dụng dược lý của nó. Cơ chế chưa rõ.
Xử lý: Theo dõi nồng độ digoxin trong huyết thanh. Nếu thấy đáp ứng lâm 
sàng giảm, cần nâng cao liều digoxin lên.

In terleuk in  2 tá i tổ  hợp

Phân tích: Interleukin chỉ được dùng ở cơ sở chuyên khoa. Nguy cơ cộng hợp 
các tác dụng độc vâi thận và ức chê tuỷ xương của hai thuốc.
Xử lý: Trị liệu bằng interleukin chỉ được tiến hành trong cơ sở chuyên khoa, 
do mức nghiêm trọng của chỉ định. Cân nhắc các tương tác tương đổỉ theo 
tình trạng chung của ngưòi bệnh. Nếu không thể hoãn một trong hai loại 
thuôc, theo dõi cẩn thận và thường xuyên ion đồ, độ thanh lọc creatinin và 
công thức máu.

Kháng acid  u ống h oặc than  hoạt

Phăn tích: Giảm hấp thu penicilarain và bởi các kháng aciđ (tới 66%).

X ử lý: Cần thiết uống hai thuốc cách nhau ít nhất 2 giờ. Thuốc kháng acid 
thường phải cho uống sau khi ăn 1 giờ 30 phút, vì thức ăn là nguồn gốc tăng 
tiết dịch vị.

P yridoxin

Phân tích'. Nguy cơ thiếu máu hay viêm thần kinh ngoại biên khi dùng 
penicilin kéo dài do đôi kháng hay do tăng đào thải pyridoxin (trong cơ thể).
Xử lý: Khi điều trị penicilin kéo dài, có thể cần dùng pyridoxin trong quá 
trình điều trị tuỳ theo sự xuất hiện các triệu chứng.

Sắt

Phăn tích'. Giảm hâ'p thu penicilamin do sắt (tới 35%). Uống thuốc cách xa 
nhau (2 giò). Phải theo dõi.

- Xử lý: Tương tác cần lưu ý và khuyên ngưòi bệnh uống hai thuốc cách xa 
nhau ít nhâ't 2 giò.
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PENICILIN
Các kháng sinh diệt khuẩn (họ beta lacíarn)

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

AMOXICILLIN nang 250mg; 500 mg; bột pha tiêm lọ lg; bột pha siro 250 mg; 
500mg; 25mg/mL; viên nén 125 mg; hỗn dịch 125 mg/5 mL; gói 250 mg

Amodex bột pha tiêm lọ lg; bột pha siro 250 mg; 500mg 

Amolin bột pha siro 25 mg/mL 

Amox nang 250 và 500mg 

Amoxycilin nang 250 mg; 500 rag

Các biệt dược: Amoxilin phô'i hợp với Kali Clavulamat: Augmentin, 
Amorsiklav, Moxiclav v.v...

Clamoxyl gói 250 mg; bột pha dịch treo uông 250mg/5mL

Helicocin bột pha siro 250 rag/5mL

Hiconcil nang 500 mg

Lykamox nang 250 và 500mg

Maxmox viên nén 125 rag; hỗn dịch 125 mg/5 mL

Ospamox nang 250mg; 500 mg

AMPICILLIN lọ lg; nang 250 mg; 500 mg; viên nén 250 mg; hỗn dịch uống 125mg/ 
5mL; bột pha siro 250 mg/5mL; 500 mg/5raL

Ampicillin bột pha tiêm lọ lg

Ampicillin hỗn dịch uô’ng 125 mg/5mL

Ampicillin nang 250 mg; 500 mg; viên nén 250 mg

Ampicillin Panpharma bột pha tiêm lọ lg

Ampicillin Sedapharm bột pha tiêm lọ lg

Rosampline viên nang 500 mg

Standacillin bột pha tiêm lọ 1 g

Standacilline nang 250 mg; 500 mg

Totapen lọ lg; bột pha siro 250 mg/5mL; 500 mg/5mL
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BENZATHIN BENZYL PENICILLIN lọ 1,2 MIU; 2,4 MIU 
Extencilline bột pha tiêm 2,4 MIU/lọ 

Penicilline G benzathine bột pha tiêm 1,2 MIU/lọ

BENZYL PENICILLIN lọ 500.000 đơn vị; 1.000.000 đơn vị 

Benzyl penicillin lọ 1.000.000 đơn vị 

Benzyl penicillin lọ 500.000 đơn vị

CLOXACILLIN nang 250 mg; 500 mg 

Apo-Cloxi nang 250 và 500 mg 

Cloxacillin nang 250 mg 

Cloxil nang 250 mg 

Klox nang 250 mg; 500 mg 

Lykaklox nang 250 và 500 mg 

Novo- Cloxin nang 250 mg

IMIPENEM lọ 250 mg và 500 mg
Tienam lọ 250 mg và 500 mg

OXACILLIN nang 500 mg

Bristopen nang 500 mg 

Clopencil nang 500 mg

PHENOXYMETHYL -  PENICILLIN viên nén 400.000 IU; 1.000.000 IU; 250mg; 500rag 

Mekopen viên nén 1.000.000 IU 

Ospen viên nén 1.000.000 IU 

Ospen viên nén 250 mg; 500 mg 

Penicillin V viên nén 400.000 IU 

Penicillin V viên nén 1.000.000 IU

SULBACTAM

Genertam bột pha tiêm 250 mg + 500 mg ampicilin 

Karazon-S bột pha tiêm 1 g + 1 g cefoperazon

SULTAMICILLIN TOSYLATE bột pha hỗn dịch uống 250 mg/5mL; viên nén 375 mg 

Dodacin viên bao phim 375 mg
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Unasyn bột pha hỗn dịch uống 250 mg/5mL 

Unasyn viên nén 375 mg

TICARCILLIN VÀ ACID CLAVULANIC lọ 1,6 g; 3,2 g 
Timentin bột pha tiêm lọ 1,6 g; 3,2 g 
Timentin chai dịch truyền 3,2 g

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chỉ định: mức độ 4
Nguy cơ dị ứng chéo với các cephalosporin và các penicilin.

Cần theo dõi: mức độ 1
Ăn uống-rưỢu: Nước hoa quả hay đồ uống chua, nếu được dùng nhiều 
(250mL) có thể làm hỏng các penicilin không bền ở môi trường acid.
Thời kỳ cho con bú: Các penicilin qua được sữa mẹ và có thể làm trẻ đang 
bú mẫn cảm.
Thời kỳ m ang tha i: Các penicilin vượt qua hàng rào nhau thai. Thận trọng 
khi sử dụng.
Suy thận : Các penicilin được đào thải dưối dạng có hoạt tính qua nước tiểu 
và mật; suy thận kéo theo tăng nồng độ trong huyết thanh, kèm với nguy cơ 
tăng độc vói thần kinh (lú lẫn, co giật, giật rung cơ) và các phản ứng quá 
mẫn (mày đay, phù, hạch to).

TƯƠNG TÁC THUỐC 
Phối họp nguy hiểm: mức độ 4
Probenecid

Phân tích: Probenecid ức chế sự đào thải tích cực các penicilin qua thận. Sự 
phối hợp này có thể được dùng để giảm liều penicilin.

- Xử lý: Việc dùng probenecid để làm chậm sự đào thải của nhiều loại thuốc, 
có thể và đã được dùng để giảm liều lượng một sô' thuốc. Đó là trường hợp 
của các penicilin, phối hợp này đã được dùng trong điểu trị nhằm đạt nồng 
độ penicilin trong máu cao và kéo dài. cần  rấ t cảnh giác về các nguy cơ tiềm 
ẩn và sự tăng độc tính của thuốc phối hợp. Nghiên cứu bôi cảnh bệnh lý.

Cân nhắc nguy cơ/lợi ích: mức độ 3 
Alopurinol hoặc dẫn chất

Phân tích'. Nguy cơ quan trọng về phát ban da, đặc biệt là với các penicilin 
nhóm A (ampicilin). Nguy cơ này quan trọng ở những ngưòi bị thông phong.
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Tuy nhiên, không xác định được alopurinol hay tăng acid uric máu là 
nguyên nhân của tác dụng này.
Xử lý: Cần tránh phối hợp này. Nên hưống về một loại kháng sinh khác, có 
hoạt phổ tương tự, tùy theo mầm bệnh được xem xét.

Họ phenicol

Phân tích: Tốc dụng diệt khuẩn của các phenicol có thể đôĩ kháng với tác 
dụng diệt khuẩn của họ thuốc được phối hợp này. Tác dụng sau biểu hiện 
trên các vi khuẩn ở giai đoạn phát triển theo hàm sô’ mũ. Sự đôl kháng này 
có thế gây tổn hại trong điều trị viêm màng não mà cần phải can thiệp 
nhanh và mạnh.

- Xử lý: Cần tính đến nguy cơ này tuỳ theo bối cảnh sinh lý bệnh học. Sự phôi 
hợp có thể được thực hiện tuỳ theo các thuốc và các mầm bệnh liên đới (quan 
tâm đến các nồng độ tối thiểu ức chế-MIC).

M acrolid

Phăn tích'. Tác dụng kìm khuẩn của các macrolid có thể đôi kháng với tác 
dụng diệt khuẩn của các penicilin. Tác dụng sau biểu hiện trên các vi khuẩn 
ở giai đoạn phát triển theo hàm sô' mù. Sự đối kháng này có thể gây tổn hại 
trong điều trị viêm màng não mà cần phải can thiệp nhanh và mạnh.
Xử lý: Nên tính đến nguy cơ này tùy theo bôi cảnh sinh lý bệnh học. Sự phôi 
hợp có thể được thực hiện, tùy theo các thuốc và các mầm bệnh liên đới 
(quan tâm đến các nồng độ tối thiểu ức chê - MIC).

M ethotrexat

Phân tích: Nồng độ trong huyết thanh của methotrexat có thể tăng, làm 
tăng nguy cơ nhiễm dộc. Tương tác xảy ra chậm. Co chế có thể do ức chế 
cạnh tranh bài tiết methotrexat qua ông thận.
Xử lý: Giám sát nhiễm độc methotrexat và định lượng nồng độ methotrexat 
2 lần/tuần ở người bệnh ít nhất trong 2 tuần đầu. Liều lượng và thòi gian 
dùng leucovorin để hỗ trợ có thể phải tăng lên. Nếu cần phải dùng một 
kháng sinh phô rộng, ceftazidim có thể ít có tương tác hơn.

Sulfam id  kháng khuẩn

Phăn tích: Tác dụng kìm khuẩn của các sulíamid kháng khuẩn có thế đôĩ 
kháng với tác dụng diệt khuẩn của các penicilin. Tác dụng của các penicilin 
biểu hiện trên các vi khuẩn ở giai đoạn phát triển tạo màng vi khuẩn theo 
hàm sô mũ. Sự đôi kháng này có thể có hại trong điều trị viêm màng não mà 
cần phải can thiệp nhanh và mạnh.
Xử lv: Tính đến nguy cơ này theo bôi cảnh sinh lý bệnh học, sự phối hợp có 
thế được thực hiện tuỳ theo các thuốc và các mầm bệnh liên đới (quan tâm 
đến các nồng độ tối thiểu ức chế-MIC).
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S yn erg istin

Phân tích: Tác dụng kìm khuẩn của các synergistin có thê đối kháng tác 
dụng diệt khuẩn của các penicilin. Tác dụng của các penicilin biếu hiện trên 
các vi khuẩn ở giai đoạn phát triển màng vi khuẩn theo hàm sô' mũ. Sự đôi 
kháng này có thê có hại trong điều trị bệnh viêm màng não mà cần phải can 
thiệp nhanh và mạnh.
Xử lý: Tính đến nguy cơ theo bối cảnh sinh lý bệnh học, sự phối hợp có thể 
được thực hiện tuỳ theo các thuốc và các mầm bệnh liên quan (quan tâm đến 
các nồng độ tối thiểu ức chế-MIC).

T etracyclin

Phân tích: Tác dụng kìm khuẩn của các tetracyclin có thể đối kháng với tác 
dụng diệt khuẩn của các penicilin. Tác dụng của các penicilin biểu hiện trên 
các vi khuẩn ở giai đoạn phát triển màng tế  bào vi khuẩn theo hàm sô' mũ. 
Sự đốỉ kháng này có thể có hại trong điều trị viêm màng não mà cần can 
thiệp nhanh và mạnh.
Xử lý: Tính đến nguy cơ này trong bối cảnh sinh lý bệnh, sự phối hợp có thể 
được thực hiện tuỳ theo các thuốc và các mầm bệnh liên đới (quan tâm đến 
các nồng độ tôi thiểu ức chế-MIC).

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2

A m inoglycosid

Phân tích: Tính hiệp đồng của các kháng sinh này đã được biết rõ. Tuy vậy, 
một sô' penicilin tiêm (thí dụ ampicilin, penicilin G, mezlocilin, piperacilin, 
ticarcilin...) có thể làm mất tác dụng của một sô' aminoglycosid (thí dụ 
a m ik a c in , g o n ta m ic in , n c ti lm ic in , to b ra m y c in ...) . Cơ ch c  c h ư a  rõ.

Xử lý: Không được trộn lẫn các aminoglycosid tiêm với các penicilin tiêm vào 
trong cùng một dung dịch. In vivo, penicilin làm aminoglycosid mất tác 
dụng có vẻ liên quan đến giảm chức năng thận, cần  giám sát nồng độ 
aminoglycosid và chức năng thận. Điều chỉnh liều khi cần.

Cholestyram in

Phăn tích: Giảm hấp thu các penicilin qua đưòng tiêu hoá.

- Xử lý: Nếu hai thuốc được kê đơn đồng thòi, khuyên uống penicilin trước 2 
giờ hay sau 4 giờ, kể từ lúc uông cholestyramm.

Estrogen hoặc thuốc ngừa thai estrop rogestogen

Phân tích: Điều trị kháng sinh làm giảm hệ vi khuẩn đường ruột, có thể làm 
giảm tái hấp thu các steroid trong chu trình ruột - gan. Nguy cơ thất thường 
giảm hoạt tính estroprogestogen. Không có yếu tô’ để tiên đoán.
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- x ử  lý: Nguy cơ này cần cân nhắc theo thời gian điều trị và các tổn hại gây ra 
cho hệ vi khuẩn đường ruột. Tuy vậy, vẫn cần biết người phụ nữ có bị tiêu 
chảy trong khi đang dùng đồng thòi các estroprogestogen không?

Thuốc chẹn beta (atenolol)

Phân tích: Tác dụng chông tăng huyết áp và chống đau thắt ngực của atenolol 
có thể bị giảm khi phôi hợp với ampicilin. Tương tác xảy ra nhanh. Cơ chê 
sinh khả dụng của atenolol có thể bị giảm do kém hấp thu â đưòng tiêu hoá 
bởi ampicilin.

- Xử lý: Nếu nghi có tương tác, cân nhắc tăng liều atenolol và giám sát huyết 
áp chặt chẽ. Có thể cho ampicilin chia thành nhiều liều nhỏ, trải ra.

Thuốc kháng acid uống hoặc than hoạt

Phân tích: Thuốc kháng acid làm giảm hấp thu qua đường tiêu hoá dẫn đến 
giảm tác dụng của thuôc được phối hợp.

- Xử lý: Cần uống hai thuốc cách nhau ít nhất 2 giò. cần  nhắc lại là các kháng 
acid thưòng uống 1 giò 30 phút sau bữa ăn vì thức ăn là nguồn gốc tăng tiết 
dịch vị.

PENTAGASTRIN
Chất tươìig tự gastrìn về cấu trúc, dùng làm thuốc chẩn đoán 

trong thăm dò chức núng tiết dịch vị

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

PENTAGASTRIN ống tiêm 0,5 g 
Peptavlon ống tiêm 0,5 g

CHỦ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Cân nhắc nguy co/lợi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú/m ang thai: Vì thận trọng, do không có các dữ liệu 
trong y văn về thuốc nậy.

Loét dạ dày - tá  tràn g  - viêm dạ dày: Ngoại trừ các hoàn cảnh rất đặc biệt 
và ở cơ sâ bệnh viện, chống chỉ định nghiêm ngặt thuốc này trong các loét 
thủng hay chảy máu dạ dày - tá tràng môi xảy ra.

Quá mẫn cảm với thuốc.
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TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân nhắc nguy co / lợi ích: mức độ 3

Lansoprazol; om eprazol

Phăn tích: Các chất ức chê bơm proton có thể đốĩ khống với tác dụng dược lý 
của pentagastrin.

- Xử lý: Sau khi dùng pentagastrin ít nhất 96 giờ mổi được dùng thuốc ức chế 
bơm proton.

Thuốc chống loét kháng Hj kiểu cim etidin; thuốc chống loét kháng H2 
kiểu  ranitid in

Phân tích: Khả năng đốì khống giữa tác dụng dược lý của pentagastrin và 
của thuôc kháng H2.
Xử lý: Khuyên người bệnh uông sau khi dùng pentagastrin ít nhất 24 giờ 
mói được dùng thuốc kháng H2.

Thuốc kháng acid uống hoặc than hoạt

Phăn tích'. Khả năng giảm hấp thu pentagastrin và giảm tác dụng của thuôc.
- Xử lý: Khuyên người bệnh uô'ng 2 thuốc cách nhau ít nhất 4 giò.

PENTAMIDIN
Thuốc diệt trypanosom ngoại trừTrypanosoma cruzi, cũng tác dụng với Leishmania, 

Blustomyces derniatis vù Hneumocysas carinii 
(bệnh phổi ở người bệnh suy giảm miền dịch)

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

PENTAMIDIN thuốc bột làm khí dung 300 mg
Pentacarinat thuốc bột làm khí dung 300 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Cãn nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3
Thời kỳ mang thai: cần  tránh do thận trọng, không có cứ liệu ỏ phụ nữ và 
do thấy chậm cốt hoá ở thỏ.
Suy hô hấp; hen: Nguy cơ co thắt phế quản với dạng thuốc khí dung, ở 
người hen, xem xét việc dùng trước một thuốc giãn phế quản.
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- T iểu đường: Tăng cưòng theo dõi khi tiểu đưòng.
T ăng h u y ết áp: Tăng cường theo dõi khi rô’i loạn huyết áp.
Suy gan: Tăng cường theo dõi khi suy gan.
Suy thận : cần  theo dõi chức năng thận.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối hợp nguy hiểm: mức độ 4

Benzam id

Phăn tích: Trong nhóm benzamid, chỉ có sultoprid (Barnetil ®) có thể có 
nguy cơ. Mọi thuốc giảm lực co cơ (gây nhịp tim chậm) có thể dẫn đến gia 
tăng nguy cơ rối loạn nhịp thất, nhất là các cơn xoắn đình, do các tính châ't 
điện - sinh lý của sultoprid thêm vào.

- Xử lý: Chông chì định và phải cấm phối hợp này.

Bretylium ; vincam in

Phân tích: Gia tăng nguy cơ xoắn đỉnh do cộng hợp tác dụng điện - sinh lý 
học. Giảm kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài đã có sẵn (chỉ nhìn 
thấy trên điện tâm đồ) là các yếu tô' thuận lợi cho xuất hiện xoắn đình. Xoắn 
đình là một dạng nhịp thất đặc biệt, có thể xuất hiện từng cơn râ't ngắn (vài 
giây, mệt thỉu: cảm giác ngất nhưng không mất tri giác).

- Xử lý: Chống chỉ định và không được kê đơn phối hợp có nguy cơ chết người 
này.

M acrolid

Phăn tích: Tăng nguy cơ xoắn đình bởi tác dụng cộng hợp chỉ được mô tả 
với erythromycin tiêm tĩnh mạch. Hạ kali máu, nhịp tim chậm và khoảng 
QT dài (trên điện tâm đồ) là các yếu tô" thuận lợi cho xuất hiện xoắn đỉnh. 
Xoắn đỉnh là một dạng nhịp thất đặc biệt, có thể xuất hiện từng cơn râ't 
ngắn (vài giây, mệt thỉu: cảm giác ngất nhưng không mất tri giác). Trong 
họ raacrolid, chì có erythromycin, đặc biệt là dạng tiêm tĩnh mạch, có thể 
dẫn đến các rối loạn nhịp tim (kéo dài khoảng QT, ngoại tâm thu thất, 
xoắn đỉnh, bloc nhĩ thất).

- X ử lý: Chống chỉ định và không được kê đơn phôi hợp này, vì có khả năng 
gây tử vong. Ngay cả khi dùng một mình, erythromycin tiêm tĩnh mạch 
cũng có thể dẫn đến rối loạn nhịp tim. Không nên tiêm cả liều ngay một lúc, 
mà nên truyền tĩnh mạch liên tục hay ngắt đoạn, thòi gian của mỗi lần 
truyền ít nhát phải 60 phút.

c ầ n  theo dõi: mức độ 1
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Phân tích: Gia tăng nguy cơ xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một dạng nhịp thất đặc 
biệt, có thể xuất hiện từng cơn rấ t ngắn (vài giây, mệt thỉu: cảm giác ngất 
nhưng không mất tri giác), đôi khi, tiến triển thành rung thất chết ngưòi.

- Xử lý: Nên tránh phối hợp thuốc. Nên chọn một íluoroquinolon khác hoặc 
một thuốc khác phối hợp tùy theo mục tiêu điều trị. Nếu phôi hợp này tuyệt 
đối cần, bắt buộc phải theo dõi lâm sàng và điện tâm đồ.

Thuốc kháng h istam in  k hán g không an thần

Phân tích: Tương tác chỉ được mô tả vôi astemizol (Hismanal ®), một thuốc 
kháng histamin H[ được coi là không an thần: tăng nguy cơ xuất hiện xoắn 
đỉnh. Xoắn đỉnh là một dạng nhịp thất đặc biệt, có thể xuất hiện từng cơn 
rấ t ngắn (vài giây, mệt thỉu: cảm giác ngất mà không mất tri giác), đôi khi, 
tiến triển thành rung thất, chết người.

- Xử lý: Chông chỉ định phôi hợp này. Nên chọn một kháng histamin không 
an thần khác không tạo xoắn đỉnh( cetirizin, loratadin).

Cân nhắc nguy co / lọi ích: mức độ 3

Amiodaron; bepridil; corticoid khoáng; furosem id hoặc thuốc tương tự;
glucocorticoid; halofantrin; tetracosactid; thuốc nhuận tràng kích thích

Phăn tích'. Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh khi phôi hợp thuốc. Hạ kali máu, 
nhịp tim chậm và khoảng QT dài (trên điện tâm đồ) là các yếu tố thuận lợi 
cho xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đình là một nhịp thâ't đặc biệt, có thể xuất 
hiện thành từng cơn râ't ngắn (vài giây, mệt thỉu: cảm giác ngâ't nhưng 
k h ô n g  m ấ t  t r i  g iác), đô i k h i  t iế n  t r iê n  t h à n h  r u n g  th ấ t .

- Xử lý: Cần tránh phối hợp này. Dùng các thuốc không dẫn đến xoắn đỉnh. 
Nếu cần phối hợp, nên theo dõi liên tục (monitoring) khoảng QT và tiến 
hành theo dõi kali máu. Chú ý các dấu hiệu lâm sàng có thề báo trước hạ 
kali máu như: mệt mỏi, yếu cơ, co cứng cơ.

Am photericin  B

- Phăn tích: Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh khi phối hợp với amphotericin B 
bằng đưòng tiêm. Hạ kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài có sẵn (chỉ 
thấy trên điện tâm đồ) là các yếu tô' thuận lợi cho sự xuất hiện xoắn đỉnh. 
Xoắn đỉnh là một dạng nhịp thấ t đặc biệt, có thể xuất hiện cơn rấ t ngắn (vài 
giây, mệt thỉu: cảm giác ngất nhưng không mất tri giác). Phối hợp 
amphotericin B tiêm với các chất độc vâi tuỷ khác đòi hỏi phải rấ t thận 
trọng. Nguy cơ thiếu máu hay các rối loạn khác về huyết học.

- Xử lý: Cần tránh phôi hợp. Dùng các thuốc không dẫn đến xoắn đỉnh. Nếu 
cần phôi hợp, nên bô' trí theo dõi liên tục (monitoring) khoảng QT và tiến

S p a r ílo x a c in
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hành theo dõi kali máu. Chú ý cốc dâu hiệu lâm sàng có thề báo trước hạ 
kali máu như mệt mỏi, yếu cđ, co cứng cơ.

Disopyram id; quinidin  hoặc dẫn chất

Phán tích: Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh khi phôi hợp thuôc, do hiệp đồng tác 
dụng điện - sinh lý. Hạ kali máu, nhịp tim chậm, khoảng QT dài (trên điện 
tâm đồ) là các yếu tô' thuận lại cho xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một 
loại nhịp thất đặc biệt, có thể xuất hiện từng cơn rất ngắn (vài giây, mệt 
thỉu: cảm giác ngất nhưng không mất tri giác).
Xử lý: Cần tránh phối hợp. Dùng các thuốc không dẫn đến xoắn đình. Nếu 
cần phối hợp, nên bô' trí theo dõi liên tục (monitoring) khoảng QT và tiến 
hành theo dõi đểu đặn kali máu. Chú ý các dâu hiệu lâm sàng có thể báo 
trưâc hạ kali máu, như mệt mỏi, yếu cơ, co cứng cơ.

Sotalol

Phăn tích: Nguy cơ xuất hiện xoắn đình khi phối hợp hai thuốc, được tạo 
thuận lợi bởi hạ kali máu. Hạ kali máu, nhịp tim chậm, một khoảng QT dài 
(trên điện tâm đồ) là các yếu tô' tạo dễ dàng cho xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn 
đỉnh là một loại nhịp thất đặc biệt, có thể xuất hiện từng cơn rất ngắn (vài 
giây, mệt thỉu: cảm giác ngâ't nhưng không mất tri giác).

- Xử lý: Cần tránh phôi hợp. Dùng cốc thuốc không dẫn đến xoắn đỉnh. Nếu 
cần phôi hợp, nên bô' trí theo dõi liên tục (monitoring) khoảng QT và tiến 
hành theo dõi đều đặn kali máu. Chú ý các dấu hiệu lâm sàng có thể báo 
trước hạ kali máu như mệt mỏi, yếu cơ, co cứng cơ.

Thuốc lợi tiểu  thải kali

Phân tích: Nguy cơ xuất hiện xoắn đình khi phôi hợp hai thuốc. Hạ kali 
máu, nhịp tim chậm, khoảng QT dài (trên điện tâm đồ) là các yếu tô' thuận 
lợi cho xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đinh là một loại nhịp thất đặc biệt, có thê 
xuất hiện từng cơn rất ngắn (vài giây, mệt thỉu: cảm giác ngất nhưng không 
mất tri giác), tiến triển đôi khi thành rung thất chết người.

- Xử lý: Cần tránh nhối hợp. Dùng các thuốc không dẫn đến xoắn đỉnh. Nếu 
cần phôi hợp, nên bô’ trí theo dõi liên tục (monitoring) khoảng QT và tiến 
hành theo dõi đều đặn kali máu. Chú ý các triệu chứng lâm sàng có thể báo 
trước hạ kali máu như: mệt mỏi, yếu cơ, co cứng cơ.

ỉa lc itab in

Phân tích: Đã thấy một trường hợp tử vong, do viêm gan tối cấp, với 
pentamidin tiêm tĩnh mạch khi đang dùng zalcitabin.

- Xử lý: Nếu điểu trị viêm phổi do Pneumocystis carinii bằng pentamidin tiêm 
tĩnh mạch, phải ngừng điều trị bằng zalcitabin.
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rương tác cần thận trọng: mức độ 2

D idanosin

Phân tích'. Tăng nguy cơ xuất hiện viêm tụy do hiệp đồng tác dụng không 
mong muôn. Tương tác dược lực học.

Xử lý: Cẩn theo dõi lâm sàng đểu đặn và định lượng amylase máu (amylase 
là enzym có nguồn gốc từ tụy hay nưóc bọt, xúc tác phân giải tinh bột thành 
maltose).

Foscarnet

Phân tích: Nguy cơ hạ calci máu nặng.

Xử lý: Theo dõi cẩn thận ion đồ và độ thanh lọc creatinin. Không dùng 
íoscarnet với pentamidin tiêm tĩnh mạch. Theo dõi calci máu và bổ sung 
calci theo nhu cầu.

Interleukin 2 tái tổ  hợp

Phân tích: Interleukin chỉ có thể được dùng ở cơ sở chuyên khoa. Nguy cơ 
hiệp đồng tác dụng độc với thận của hai thuốc.

Xử lý-. Việc điểu trị bằng interleukin chỉ có thể tiến hành ở cơ sở chuyên 
khoa, do tính chất quan trọng của chỉ định. Tương tác cần được cân nhắc 
theo thể trạng chung của người bệnh. Nếu không thể hoãn một trong hai 
thuốc, theo dõi cẩn thận ion đồ và độ thanh lọc creatinin.

Zidovudin

Phăn tích. Gia tăng nồng độ zidovudin trong huyết tương do giảm chuyển 
hoá chất này.

Xử lý: Giảm liều zidovudin. Theo dõi tác dụng không mong muốn liên quan 
đến zidovudin (theo dõi huyết học và lâm sàng).

PENTOSTATIN
Chất ức chếadenosin (lesuminase (ADA), emym chuyển hoú cúcpnrin. 

Được dùng trong bệnh bạch cáu tê bào tóc ờ người lớn

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

PENTOSTATIN lọ bột đông khô tiêm 10 mg 
Nipent lọ bột đông khô tiêm 10 mg
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CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chỉ định: mức độ 4
Thời kỳ cho con bú: Mặc dầu không có một nghiên cứu nào được tiến 
hành, tác dụng không mong muôn tiềm ẩn dẫn đến chống chỉ định trong 
thời kỳ cho con bú.

Thởi kỳ m ang  th a i: Thuốc này có tác dụng sinh quái thai ở chuột cống và 
chuột nhắt. Mặc dầu không có một cứ liệu nào ở người mang thai, cần tránh 
dùng do các tính chất sinh lý bệnh học của nó. cần  có biện pháp ngừa thai ở 
phụ nữ độ tuổi sinh đẻ trong thời gian điều trị.

Quá mẩn với ch ế phẩm.

Cân nhắc nguy cơ/lọi ích: mức độ 3
T rẻ em: Không có cứ liệu.

Suy th ận : Các dâu hiệu độc với thận kèm theo tăng creatinin máu (thường 
là phục hồi) đã được mô tả.

Nhiễm  khuẩn dang tiến  triển.

Thận trọng: mức độ 2
Suy gan: Do tác dụng không mong muôn đã được mô tả với thuốc này.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Cân nhắc nguy co  / lợi ích: mức độ 3
Vaccin sống giảm độc lực

Phân tích: Nguy cơ phát triển nhiễm khuẩn tương ứng với vaccin do 
pentostatin gây suy giảm miễn dịch.
Xử lý: Dùng hai thuốc cách nhau từ 3 tháng tới 1 năm và tuỳ theo mức độ 
suy giảm miễn dịch.

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2

A lopurinol hoặc dẫn chất; co lch ic in  hoặc dẫn chất; probenecid

Phân tích: Pentostatin có thể làm tăng acid uric máu. cần  phải hiệu chỉnh 
liều của thuốc chữa thống phong để kiểm soát tăng acid uric máu.
Xử lý: Nên dùng alopurinol (ức chế tổng hợp acid uric) hơn là cốc thuốc đào 
thải acid uric do nguy cơ acid uric có thể gây bệnh thận.
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Azathioprin; carm ustin  hoặc dẫn chất; cisp latin  hoặc dẫn chất; clozapin; 
d ac tin o m y cin ; ílu o ro  - 5 - u rac il; in te r fe ro n  a lp h a  tá i  tổ  hợp; m elphalan ; 
m e rc a p to p u r in ; p ro c a rb a z in ; th u ố c  ch ô n g  u n g  th ư  các  loại

Phân tích: Dùng cùng lúc hai thuốc ức chè tuỷ xương có thể dẫn đến các rối 
loạn huyết học nặng tuỳ theo thòi gian điểu trị.

Xử lý'. Phôi hợp cần được theo dõi đều đặn vê' huyết học.

C yclophospham id hoặc th u ôc tương tự; d oxoru bicin  hoặc dẫn chất; 
levam isol; th iotepa; v in cr istin  hoặc th u ôc tương tự

Phân tích: Nguy cơ tăng độc tính với máu, do ức chế tuỷ xương, do tác dụng 
hiệp đồng, có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt.

Xử lý: Tránh phối hợp nếu có thể. Nếu cần phối hợp, nên dùng liều thấp cho 
mỗi thuốc và theo dõi cẩn thận công thức máu. Sự phối hợp này liên quan 
đến các chuyên gia và các phác đồ điểu trị thường đã được xác lập sẵn.

Interleukin  2 tá i tổ  hợp

Phản tích-. Phối hợp hai thuốc gây ức chế túỷ xương.

Xử lý. Interleukin chỉ được dùng trong cơ sở chuyên khoa, do mức độ trầm 
trọng về bệnh lý. Tương tác phải cân nhắc vì mọi chức năng của cơ thể phải 
được theo dõi liên tục. Dù sao, việc theo dõi huyết đồ là bắt buộc.

Penicilam in  hoặc th u ốc tương tự

Phân tích: Dùng cùng lúc hai thuốc gây ức chê tuỷ xương có thể dẫn đến các 
rôì loạn huyết học nặng theo thrti gian điều trj. Cũng rần theo dõi ohứo năng 
thận.

Xử lý: Phôi hợp cần được theo dõi đều đặn về huyết học và về thận.

PENTOXYFYLIN
Dần chất c ủa xanthin. Thuốc giãn mạch chống thiếu máu cục bộ, 

được dùng trong chứng tập tễnh cách hồi

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

PENTOXYFYLLIN viên nén 400 mg; ông tiêm 100 mg; 300 mg 
Torental L p viên nén 400 mg 
Torental ông tiêm 100 mg; 300 mg
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CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 
Cân nhắc nguy co/lọi ích: mức độ 3

Thời kỳ m ang tha i: Do thận trọng, íhông nên dùng.
Quá mẫn.

Thận trọng khi dùng: mức độ 2
Suy m ạch vành: Ở giai đoạn nhồi máu cơ tim cấp, không nên dùng dạng 
thuốc tiêm.

Cần theo dõi: mức độ 1
Thời kỳ cho con bú: Do thận trọng, thiếu các cứ liệu chính xác.
Suy thận : Giảm liều dùng khi suy thận nặng.
Huyết áp thấp.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Cân nhắc nguy cơ / lại ích: mức độ 3
Họ pyrazol; họ salicylat; thuốc chống viêm  không steroid

Phăn tích: Do pentoxyphilin có khả năng gây chảy máu, nên phối hợp với mọi 
thuõc có tính chất chông kết tập tiểu cầu hay chông đông máu đều làm tăng 
nguy cơ chảy máu. Nguy cơ này tăng lên do tác dụng xâm hại của các thuốc 
chống viêm không steroid lên niêm mạc dạ dày (xuất huyết đường tiêu hoá).

- Xử lý\ Nếu cần phối hợp, phải theo dõi bằng cốc thử nghiệm đông máu thích 
h d p  ( t h ò i  g i a n  H o w e l l  v à  t h ờ i  g i a n  C G p h a l ì n  k a o l i n )  t r o n g  v à  s a u  t r ị  l i ệ u .  N ô u  

CÓ thể, tìm một giải pháp điều trị khác ở các người bệnh có tiền sử loét dạ dày.
Thuốc tan huyết khối

Phán tích: Phôi hợp với mọi thuốc có tính chất chổng kết tập tiểú cầu hay 
chông đông làm tăng nguy cơ chảy máu.
Xử lý: Thuốc tan huyết khối thường do thầy thuốc chuyên khoa chỉ định. 
Nếu không tránh được phôi hợp này, cần theo dõi cốc xét nghiệm đông máu 
thích hợp (thời gian Howell và thời gian cephalin kaolin). Nếu có thể, nên 
tìm một giải pháp điều trị khác.

Ticlopid in

Phân tích: Phối hợp vói mọi thuốc có tính chất chống kết tập tiểu cầu hoặc 
chống đông máu đều làm tăng nguy cơ chảy máu.
Xử lý: Nếu cần thực hiện phối hợp thuốc này, phải theo dõi thông qua các 
thử nghiệm về đông máu thích hợp (thời gian Howell, thời gian cephalin
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kaolin) trong và sau khi điều trị bằng ticlopidin. Nếu có thể, nên tìm một 
giải pháp điều trị khác.

Tuơng tác cần thận trọng: mức độ 2
In d o m e ta c in  hoặc  d ẫ n  c h â t

Phân tích'. Tăng nguy cơ chảy máu.
Xử lý: Theo dõi chủ yếu thời gian chảy máu nếu sự phối hợp này phải kéo 
dài. Hỏi ngưòi bệnh về các tiền sử loét dạ dày. Chú ý ở ngưòi bệnh cao tuổi.

T huốc uống chông đông m áu k háng  v itam in  K
Phân tích'. Tăng nguy cơ chảy máu (chưa rõ cơ chê).
Xử lý: Tăng cường theo dõi đểu đặn thòi gian Quick và/ hoặc tỷ lệ chuẩn 
quốc tế, đặc biệt là vào lúc đầu, trong khi hay lúc ngừng sự phối hợp này. 
Hiệu chỉnh liều theo các kết quả sinh học.

Tuơng tóc cần theo dõi: múc độ 1
D extran

Phân tích'. Dextran là chất ức chế tiểu cầu. Với các thuốc có các tính chất 
chông đông máu và chông kết tập tiểu cầu, nguy cơ chảy máu phải được 
tránh hay được kiểm soát chặt chẽ.
Xử lý: Nên tránh phôi hợp các thuốc này với nhau do khó khăn về theo dõi 
việc giảm đông máu như mong muôn và nguy cơ chảy máu tiềm ẩn.

PHENAZ0N
Thuốc giảm đau hạ sốt, còn gọi là antipyrin

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

PHENAZON
Otipax dung dịch nhỏ tai phôi hợp với lidocain 

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2 

T huốc uống  chống  đô n g  m áu  k h á n g  v ita m in  K

Phân tích'. Tác dụng của kháng vitamin K bị giảm vì antipyrin là một chất 
cảm ứng enzym tiềm năng làm tăng chuyển hoá và độ thanh lọc, đặc biệt với 
warfarin, như vậy giảm tác dụng của thuốc chổng đông máu.
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- x ử  lý: Antipyrin (phenazon) có mặt trong một sô' biệt dược được kê đơn hay 
tự dùng và luôn luôn dưới dạng thuốc phôi hợp để giảm đau và hạ sốt. Khi 
dùng phối hợp với thuốc uốhg chống đông máu, phải giám sát tỷ lệ chuẩn 
quốc tế  (INR) hoặc tỷ lệ protrombin và nếu cần điều chình liều lúc bắt đầu, 
trong khi và sau khi điều trị bằng thuốc có chứa antipyrin. Khuyên người 
bệnh uống thuốc chống đông máu (nhất là warfarin), không dùng chê phẩm 
có antipyrin.

PHENICOL
Kháng sinh diệt khuẩn, đầu bảng là cloramphenicol

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

CLORAMPHENICOL viên nén 100 mg; 250 mg; 500 mg; nang 100 mg; 250 mg; 500 mg 

Cloraxin viên nén 125 mg; 250 rag 
Chlorocid viên nén 250 mg; 500 mg 
Cloraxin thuốc nhỏ mắt 0,4%
Leucomycine viên nén 500mg

- Lykacetin-S bột pha tiêm lg/lọ 
Cloromycetin viên nén 250mg 
Tifocin nang, viên bao 250mg

THIAMPHENICOL viên nén 125 mg; thuốc tiêm 250 mg 
T hioph© nico l v iô n  n ó n  125 m g  

Thiophenicol thuốc tiêm 750 mg

CHỐNG CHỈ ĐỊNH VÀ THẬN TRỌNG KHI s ử  DỰNG

Chống chỉ định: mức độ 4
Tiền sử suy tuỷ, quá mẫn với ch ế phẩm.

Cân nhắc nguy ca/lợi ích: mức độ 3
Thời kỳ  cho con bú: Các phenicol qua được sữa mẹ, vối nguy cơ “hội chứng 
xám” cho trẻ bú mẹ.
T rẻ em / m ang  tha i: Thuốc phenicol không gây quái thai, nhưng có thể 
thấy  ngộ độc với cloramphenicol vào CUỐI thai kỳ và với cloramphenicol và 
thiamphenicol ở trẻ sơ sinh dưới 6 tháng. Nguy cơ quan trọng hơn vâi 
cloramphenicol (hội chứng xám: nôn, chán ăn, phân màu xanh, giảm trương 
lực, hạ nhiệt, thậm chí tử vong).



Suy thận : Người suy thận có nguy cơ dễ bị suy tuỷ, nhưng nếu giảm liều 
cloramphenicol thì có thể mất tác dụng. Chống chỉ định trong trường hợp 
suy thận nặng.

Thận trọng: mức độ 2
Suy gan: Do chuyển hoá ở gan.

TƯƠNG TÁC THUỐC
Cân nhắc nguy co  / lợi ích: mức độ 3

Aminosid tiêm  hoặc dùng tại cho; am inosid uô’ng; họ penicilin; lincosamid

Phân tích-. Tốc dụng kìm khuẩn của các phenicol có thể đốì kháng với tác 
dụng diệt khuẩn của thuốc phối hợp. Tác dụng diệt khuẩn thể hiện trên các 
vi khuẩn ở giai đoạn phát triển theo hàm số mũ. Sự đốì kháng này có thể tác 
hại trong điều trị viêm màng não mà ta  cần can thiệp nhanh và mạnh.
Xử lý-. Phải chú ý đến nguy cơ này trong bôi cảnh sinh lý bệnh học, sự phối 
hợp có thể thực hiện tuỳ theo các thuốc và các mầm gây bệnh (tính đến các 
nồng độ tối thiểu ức chế- MIC).

Phenytoin

Phân tích: ức chế chuyển hoá phenytoin ở gan bởi cloramphenicol. Thêm 
nữa, chuyển hoá cloramphenicol sẽ tăng lên do phenytoin, dẫn đến giảm 
hoạt lực của nó.
X ử  lý. Nồng độ phenytoin tang dáng kể (2 đến 4 lần nồng độ ban đầu) vài 
ngày sau khi cho dùng cloramphenicol. Nên tránh phối hợp.

Rượu

Phân tích: Tác dụng giông disulíiram cộng thêm nguy cơ độc với gan: một tỷ 
lệ bất thường acetaldehyd tích tụ trong các mô (ức chê enzym), kéo theo một 
sô' dấu hiệu lâm sàng như: cơn bừng vận mạch, giãn mạch quan trọng, nhịp 
tim nhanh, sốt cao, buồn nôn, nôn, ban da, đôi khi hạ huyết áp và truỵ mạch. 
Các triệu chứng này ít nhiều quan trọng tuỳ theo lượng rượu uống vào.
Xử lý: Trong khi điều trị vối thuốc, nên tránh uông rượu và các chê phẩm 
hoặc thuốc có chứa rượu, do tác dụng giống disulíĩram.

Sắt

Phân tích: Giảm đáp ứng về huyết học (thất bại điều trị dùng phối hợp sắt 
và/hay vitamin B12) với các muối sắt do tác động của các phenicol trong tạo 
hồng cầu. Cần nhắc lại tác dụng ức chế tuỷ xương của cloramphenicol.

B ệnh m áu: Do tốc dụng ức chê tủy xương.
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- x ử  lý: Thay hay ngừng kháng sinh trong khi điểu trị thiếu máu với muôi sắt. 

S yn erg istin

Phân tích: Tác dụng kìm khu.ín của synergistin có thể đốì khống vói tác dụng 
diệt khuẩn của các thuốc phenicol. Tác dụng diệt khuẩn biểu hiện trên các vi 
khuẩn ở giai đoạn phát triển theo hàm sô' mũ. Sự đối kháng này có thể có hại 
trong điều trị viêm màng não mà ta cần phải can thiệp nhanh và mạnh.
Xử lý: Lưu ý đến nguy cơ này trong bối cảnh sinh lý bệnh học, sự phối hợp có 
thể thực hiện tuỳ theo các thuốc và các mầm bệnh liên quan (tính đến các 
nồng độ tối thiểu ức chế -MIC).

Thuốc uống ch ốn g đ ông m áu kháng v itam in  K

Phân tích: Tương tác được mô tả vói dicoumarol, acenocoumarol, và tác dụng 
chống đông máu tăng lên có thể là do ức chế enzym.

- X ử lý: Theo dõi tỷ lệ chuẩn hóa quốc tế  -INR và tỷ lệ prothrombin và nếu 
cần hiệu chỉnh liều dùng lúc bắt đầu, đang dùng và sau trị liệu bằng 
cỉoramphenicol.

Zalcitabin

Phân tích: Có thể xuất hiện bệnh lý thần kinh ngoại vi.
Xử lý: Theo dõi lâm sàng qua sự xuất hiện dị cảm.

Tưong tác cán  thộn trọng: mức độ 2
A m photericin  B

Phân tích: Phối hợp amphotericin B tiêm với các thuốc độc với tuỷ khác đòi 
hỏi phải rấ t thận trọng. Nguy cơ thiếu máu hay các rôl loạn khác về huyết 
học.

- Xử lý: Khi cần phối hợp, nên theo dõi cẩn thận huyết đồ và nếu cần thì tiến 
hành giảm liều.

A zathioprin; carm ustin  h oặc dẫn chất; cisp la tin  hoặc dẫn chất; 
cyclop hosp ham id  h oặc th u ốc tương tự; dactinom ycin; doxorubicin  
h oặc dẫn chất; ílu oro  5 uracil; ganciclovir; in terferon  alpha tá i tô hợp; 
levam isol; m elphalan; m ercaptopurin; m ethotrexat; p en icilam in  hoặc  
th u ôc tương tự; procarbazin; thu ốc ch ốn g u ng th ư  các loại; th iotepa; 
v in cr istin  h oặc th u ốc tương tự

Phân tích: Nguy cơ tăng độc tính vối máu do ức chế tuỷ xương, do tác dụng 
cộng hợp, có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt. Chỉ dùng đơn độc các thuốc 
phenicol cũng có thể bị mất bạch cầu hạt nặng, thậm chí tử vong (độc tính 
miễn dịch).
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x ử  lý: Nếu cần phối hợp, nên dùng các liều thấp cho mỗi thuốc. Không thê dự 
đoán sự xuất hiện mất bạch cầu hạt khi dùng các thuốc phenicol. Việc theo 
dõi cẩn thận huyết đồ, được thực hiện bình thường khi sử dụng một chất kìm 
tế  bào, vẫn có giá trị. Tuy nhiên, ngưòi bệnh phải được báo trưóc là hơi sốt, 
viêm họng và loét miệng thì phải ngừng trị liệu bằng các thuổc phenicol.

B arbiturat

Phân tích'. Tác dụng của cloraihphenicol có thể bị giảm (nồng độ huyết 
thanh giảm). Trong khi đó, tốc dụng barbiturat có thể tăng. Tác dụng kéo 
dài vài ngày sau khi ngừng barbiturat. Tương tác xảy ra chậm. Cơ chế: 
chuyên hoá cloramphenicol tăng và chuyển hoá barbiturat giảm.
Xử lý: Có thể phải tăng liều cloramphenicol. Giám sát nồng độ khống sinh 
trong huyết tương và điều chỉnh liều. Nếu có biểu hiện nhiễm độc 
barbiturat, phải giảm liều thuốc này.

C lozapin

Phăn tích: Nguy cơ tăng độc tính với máu, do ức chế tuỷ xương, do tác dụng 
cộng hợp, có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt. Chỉ dùng đơn độc clozapin cũng 
có thể bị mất bạch cầu hạt nặng, thậm chí tử vong (độc tính miễn dịch).
Xử lý: Tránh phối hợp. Nếu cần phối hợp, nên dùng các liều thấp cho mỗi 
thuốc. Không thể dự đoán sự xuất hiện mất bạch cầu hạt khi dùng clozapin. 
Việc theo dõi cẩn thận huyết đồ, thực hiện bình thưòng khi sử dụng một 
chất kìm tê bào, vẫn còn giá trị. Tuy nhiên, ngưòi bệnh phải được báo trước 
là nếu hơi sô’t, viêm họng và loét miệng thì phải ngừng thuốc ngay.

D idanosin

Phăn tích: Viên nén didanosin có chứa một kháng acid: nguy cơ giảm hấp 
thu thuốc phenicol qua đường tiêu hoá tuỳ theo việc tăng pH dạ dày.
Xử lý: Khuyên người bệnh uống hai thuốc cách nhau ít nhất 2 giò.

Quinin hoặc thuốc tương tự

Phăn tích: Nguy cơ làm nặng thêm những biến đổi các dòng tế  bào máu (suy 
tuỷ).

Xử lý: Khi phối hợp, cần theo dõi huyết đồ ở ngưòi bệnh có nguy cơ. 

Rifam pin

Phân tích: Nồng độ trong huyết thanh của cloramphenicol giảm dần, làm 
giảm tác dụng kháng khuẩn. Các tác dụng này có thể kéo dài vài ngày sau 
khi ngừng rifampin. Tường tác xảy ra  chậm. Cơ chế: chuyển hoá 
cloramphenicol tăng do riíampin gây cảm ứng các enzym ở gan.
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x ử  lý: Có thể phải tăng liều cloramphenicol trong khi phối hợp với riíampin, 
nếu chưa đạt được kết quả điều trị mong muốn.

Sulfam id hạ g lu cose máu

Phăn tích'. Tương tác đã được xác lập rõ ràng với tolbutamid và 
clorpropamid. Tác dụng chông tiểu đường tăng lên, có lẽ do cloramphenicol 
ức chê chuyển hoá ở gan. Người bệnh ít nhiêu nhạy cảm với sự phối hợp này 
và các hệ quả đều ít nhiều quan trọng.
Xử lý: Có nguy cơ hạ glucose máu và có những khác biệt giữa các cá nhân, 
nên người kê đơn phải theo dõi glucose máu. Báo cho người bệnh tăng cường 
tự theo dõi.

Zidovudin

Phăn tích'. Phối hợp zidovudin vối các thuôc độc với tuỷ khác đòi hỏi phải rấ t 
thận trọng. Nguy cơ thiếu máu hay các rô'i loạn khác về huyết học.
Xử lý: Khi cần phối hợp, nên theo dõi cẩn thận huyết đồ và nếu cần thì phải 
giảm liều.

PHENOTHIAZIN
Thuốc hướng tâm thán chù yếu là an thần kinh mà một số  

có tính chất kháng H! rõ (nhưpromethaỉin, oxomemaxin...)

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

CLOPROMAZIN viên nén 25 mg; 100 mg; siro 5 mg/mL; thuốc đạn 25 mg; 50 mg; 
ông tiêm 25 mg; 50 mg

Aminazin viên bao 25 mg
Largactil viên nén 25 mg; 100 mg
Largactil thuốc tiêm 25 mg

FLUPHENAZIN viên nén 1 mg; 2,5 mg; 5mg; 25 mg; ông tiêm 2,5 mg/lmL; thuốc 
uông giọt dung dịch 4 %

Modecate thuốc tiêm 25 mg 
Moditen viên nén 25 mg 
Moditen Action PR thuốc tiém 25 mg 

LEVOMEPROMAZIN viên nén 2 mg; 25 mg; 100 mg 
No7.inan thuốc tiêm 25 mg 
Nozinan viên nén 100 mg
Tisercin viên nén, bao 25 mg; dung dịch tiêm 25 mg/mL



MEQUITAZIN viên nén 5 mgl; siro
Primalan viên nén 5 mg; 10 mg

METOPIMAZIN ông tiêm 10 mg 
Vogalene ông tiêm 10 mg

NIAPRAZIN siro 3 mg/mL
Nopron siro 3 mg/mL

OXOMBMA2IN viên nén lOmg; siro 0,1%

Toplexil nang 1,65 mg (phôi hợp vói guaiíenesin, paracetamol)

PROMETHAZIN viên nén 15 mg; 25 mg; siro 5 mg/2mL; ống tiêm 50 mg/mL 
Phenergan viên nén 25 mg; siro 0,1%; kem bôi da 2%
Prothazine viên nén 25 mg; siro 0,1%; kem bôi da 2%
Pipolphen viên nén 25 mg; ống tiêm 50mg/2mL

PROPERICIAZIN nang; viên nén 
Neuleptil viên nén 25 mg

PIPOTHIAZIN viên nén 10 mg; thuôc tiêm 10 mg/mL 
Piportil viên nén 10 mg 
Piportil thuốc tiêm 10 mg/mL

THIOPROPERAZIN viên 10 mg; dung dịch uống 
Majeptil viên nén 10 mg 
Majeptil dung dịch uống

THIORIDAZIN viên bao 10 mg; 50 mg; 100 mg 
Melleril viên bao 10 mg; 50 mg; 100 mg

TRIPLUPERAZIN viên nén 10 mg; 100 mg; dung dịch uống.
Terfluzine viên nén 10 mg; 100 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chỉ định: mức độ 4
B ệnh  tă n g  n h ã n  áp : Các phenothiazin có độc tính  cao với m ắt có thể 
tạo ra  những chất ngưng đọng trên  giác mạc, đục thuỷ tinh  thể, tổn 
thương võng mạc và giảm th ị lực. Ngoài ra, tác dụng liệt phó giao cảm
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có thể dẫn đến giãn đồng tử vối nguy cơ cơn tăng nhãn áp câ'p ở người có 
bẩm chất dễ mắc.
P hì đạ i tuyến  tiền  liệt/ u tu y ế n  tiề n  liệt: Các phenothiazin và đặc biệt 
clorpromazin có các tính chất liêt phó giao cảm, nguyên nhân của các rốì 
loạn tiêu tiện và ứ nước tiểu.
B ệnh Park inson: Các phenothiazin, nhất là đôi với các loại thuốc tác dụng 
mạnh, có tác dụng kháng dopamin, nên là nguyên nhân thường gây ra hội 
chứng ngoại tháp giả Parkinson (tăng động và tăng trương lực cơ) có thể 
không hồi phục được.

Côn nhắc nguy cơ/lọi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Các phenothiazin qua được sữa mẹ và có nguy cơ 
dẫn đến an thần buồn ngủ ở các trẻ còn bú. Ngoài ra, thuốc còn làm tăng tiết 
sữa.
B ệnh m áu: Nên theo dõi đều đặn về nhãn khoa và huyết học trong trường 
hợp điều trị kéo dài; chông chỉ định khi có tiền sử mất bạch cầu hạt.
Rốì loạn chuyển  hoá porphyrin : Một số phenothiazin (levopromazin, 
pipotiazin, thioproperazin...) có thể gây ra cốc cơn cấp tính ở người bệnh bị 
rô'i loạn chuyển hoá coproporphyrin di truyền.

Thận trọng: mức độ 2
Ãn uống; rượu: Rượu làm tăng tác dụng an thần buồn ngủ của các 
phenothiazin và làm tăng nguy cơ lú lẫn.

Cần theo dõi: mức độ 1
Trẻ em: Do tác dụng không mong muốh, dùng liêu rất thấp cho trẻ em. 
Động kinh: Các phenothiazin có thê làm giảm ngưỡng gây động kinh và 
gây ra cơn động kinh. 0  người bị động kinh đang điều trị, phải hiệu chỉnh 
liều dùng thuốc chống co giật.
Thời kỹ m ang thai: Các phenothiazin có lẽ không gây quái thai, nhưng 
vẫn nên tránh trong 3 tháng đầu của thai kỳ, như mọi thuốc hưống tâm 
thần.
Suy tim : Các phenothiazin có tác dụng an thần, nhất là thường gây ra cốc 
tác dụng thần kinh thực vật (hạ huyết áp thế đứng) và tim mạch (rốì loạn 
dẫn truyền hay thiếu máu cục bộ cơ tim) trong suy tim.
Suy gan: Suy gan làm. tăng độc tính của phenothiazin do chậm khử hoạt 
tính.
Suy th ận : Suy t h ậ n  làm tăng độc tính của phenothiazin do chậm đào thải.

Người cao tuôíi: Người bệnh cao tuổi dễ bị hạ huyết áp thê đứng và các rôi 
loạn về mắt, nên liều thuốc dùng phải thấp và tăng dần.
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Trường hợp khác: Nên theo dõi đều đặn vê nhãn khoa và huyết học trong 
trường hợp điều trị kéo dài, đặc biệt khi bị sốt kéo dài hay nhiễm khuẩn.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4

Amiodaron: Sotalol

Phăn tích: Tăng nguy cơ gây loạn nhịp tim nặng gây tử vong, bao gồm cả 
xoắn đỉnh. Tương tác xảy ra chậm. Cơ chế: tác dụng hiệp đồng làm kéo dài 
khoảng QT.
Xử lý: Thioridazin (một loại phenothiazin) chống chỉ định dùng cho ngưòi 
đang điều trị một sô’ thuốc chông loạn nhịp như amiodaron, bretylium, 
disopyramid, procainamid, quinidin, sotalol.

Benzam id (Cisaprid)

Phân tích: Hiệp đồng tác dụng không mong muôn, biểu hiện qua nguy cơ 
làm nặng thêm tác dụng ngoại tháp khi phối hợp vối một sô' thuốc an thần 
kinh, dẫn chất của các phenothiazin. Ngoài ra, còn tăng nguy cơ rôĩ loạn 
nhịp thất, nhất là xoắn đỉnh, do cộng thêm tác dụng điện - sinh lý, chỉ được 
m ô tả  vỏi su lto p r id  (B a rn e ti l  ®).

Xử lý: Cần tránh phôi hợp. Thay đối chiến lược điêu trị. Xác định là, trong 
nhóm benzamid, chỉ có sultoprid có thè làm tăng nguy cơ xuẵt hiện xoắn 
đỉnh.

Levodopa

Phân tích: Tương tác dược lực. Kết hợp levodopa với cốc thuốc an thần kinh 
phenothiazin có những tác dụng đôi kháng dopamin có thể dẫn đến giảm tốc 
dụng chủ vận dopamin của levodopa.

- Xử lý-. Chống chỉ định kết hợp này, trừ  khi muôn tìm một tác dụng đô'i 
kháng dược lý và phải thực hiện ở bệnh viện chuyên khoa.

Quinolon (grepafloxacin , sparfloxacin)

Phân tích: Tăng nguy cơ gây loạn nhịp tim nặng, bao gồm xoắn đỉnh có thê 
gây tử vong. Cơ chê chưa rõ.

- Xử lý: Chống chỉ định dùng sparíloxacin cho người đang điểu trị cốc thuốc 
kéo dài khoảng QT (thí dụ như phenothiazin). Tương tự, cũng chông chỉ 
định dùng grepafloxacin cùng với các thuốc đó, trừ khi được theo dõi tim 
chặt chẽ (nghĩa là người bệnh phải nằm bệnh viện). Các loại quinolon kháng 
sinh khác, không kéo dài khoảng QT hoặc không chuyển hoá qua isoenzym 
CYP3A4 , có thể dùng để thay thế.
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Phân tích: Tác dụng của một hoặc cả hai thuốc dều tăng, bao gồm cả nguy cơ 
loạn nhịp nặng có thể gây tử vong khi dùng phôi hợp với thioridazin. Tương 
tác xảy ra chậm. Cơ chế: Clorpromazin có thể ức chế chuyển hoá bước đầu ở 
gan của propranolol và làm tăng tác dụng dược lý. Một sô' thuốc chẹn beta có 
thể ức chế chuyển hoố của thioridazin.
Xử lý: Có thế cần phải giảm liều lượng trong khi phôi hợp, tuy vậy 
thioridazin có chống chỉ định dùng cho người đang dùng pindolol hoặc 
propranolol.

T huốc ức ch ế  m onoam in oxydase typ B

Phân tích: Do ức chế đặc hiệu m o n o a m in  oxydase typ B, phenothiazin kéo 
dài tác dụng của levodopa, như vậy đã giải thích tại sao lại có sự kết hợp với 
levodopa. Các tương tác như vậy cũng giống như tương tác của levodopa. Kết 
hợp levodopa vói một sô' thuốc có tác dụng đốì kháng dopamin có thể dẫn 
đến các tác dụng đôi kháng.
Xử lý: Chống chỉ định phối hợp này, trừ  khi muốn tìm một đốì kháng tác 
dụng dược lý và phải thực hiện â bệnh viện chuyên khoa.

Cân nhắc nguy cơ / lại ích: mức độ 3

Benzodỉazepin; dextropropoxyphen

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, làm tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực.

- Xử lý: Chú ý đến mất tinh táo ở người lái xe hoặc vận hành máy. Khuyên 
không nên uông rượu.

G uanethidin  hoặc thuốc tương tự

Phân tích: Giảm tác dụng làm hạ huyết áp do ức chế tái nhập guanethidin ở 
nơ-rôn do các thuôc an thần kinh phenothiazin (mô tả với clorpromazin).
Xử lý-. Thay đổi cách điều trị bằng cách chọn một thuốc chông tăng huyết áp 
khác. Phôi hợp nên tránh.

Lithi

Phăn tích'. Các tai biến độc thần kinh thuộc loại hội chứng lú lẫn đã được 
thông báo ỏ các người bệnh có dùng phôi hợp lithi với thuốc an thần kinh họ 
phenothiazin (được mô tả với chlorpromazin, fluphenazin, thioridazin).
Xử lý: Cần tránh phôi hợp. Thay đổi chiến lược điều trị, trừ khi người bệnh ở 
trong một cơ sở chuyên khoa đảm bảo theo dõi liên tục.

T h u ốc ch ẹn  beta: p in d o lo l, p rop ran o lo l
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M ethyldopa

Phăn tích: Với các thuốc an thần kinh nói chung, có nguy cơ làm thay đổi tác 
dụng chống tăng huyết áp do chẹn tái nhập cốc chất chuyển hoá của 
methyldopa trong các nơ-rôn adrenergic. Nguy cơ gia tăng hạ huyết áp tư 
thế đứng cũng có với mọi thuốc an thần kinh.
X ử lý: T ro n g  việc tìm kiếm sự cân bằng về huyết áp, ngưòi kê đơn phải lưu 
ý đến nguy cơ thay đối huyết áp với các thuốc an thần kinh và chọn lựa 
cách điều trị. Nếu cần phôi hợp, báo cho người bệnh biết để họ uống thuốc 
đều đặn theo giờ cô' định và tăng cưòng tự theo dõi. Nếu không, thay đổi 
chiến lược điều trị. Khuyên người bệnh đến khám lại, nếu thấy huyết áp 
không ổn định.

R iton av ir

Phân tích: Ritonavir có ái lực cao với isoenzyra 3A4 cuả các cytochrom p.,5 0 , 
nên có nguy cơ quan trọng về cạnh tranh giữa ritonavir với các thuốc khác bị 
chuyển hoá, hay nghi ngò bị chuyển hoá bởi isoenzym này. Sự cạnh tranh 
này gây giảm chuyển hoá và tăng đáng kể nồng độ của chúng trong huyết 
tương. Nguy cơ hạ huyết ốp, an thần buồn ngủ và tăng tác dụng ngoại tháp 
(mô tả với thioridazin trong nhóm này). Tương tác dược động học về chuyển 
hoá thuốc.
Xử lý: Theo dõi chặt chẽ ngưòi bệnh về sự xuất hiện tác dụng độc và nếu cần 
giảm liều thuôc an thần kinh.

Rượu

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, làm tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Một sô' tác dụng tâm thần - vận động có thể thấy ở 
một số thuốc, nhất là trong tuần đầu điẽu trị. Tương tác dược lực.

- Xử lý: Không nên dùng thuốc này, vì không thể ngăn chặn người bệnh uống 
rượu. Nguy cơ buồn ngủ đặc biệt nguy hiểm đối với người lái xe hoặc vận 
hành máy.

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2

Am antadin hoặc th u ốc tương tự

Phân tích: Amantadin dễ làm xuất hiện tác dụng gây lú lẫn và ảo giác của 
các thuốc có tính châ't kháng cholinergic (ỏ đây là tác dụng kháng 
cholinergic của các thuốc an thần kinh loại phenothiazin).
Xử lý: Nếu nghi ngò có tương tác, do thấy tác dụng không mong muôn, thì 
hiệu chỉnh liều dùng của các thuốc kháng cholinergic khi dùng phôi hợp với 
amantadin. Hướng dẫn cho người bệnh biết tác dụng không mong muốn có 
thể xảy ra.
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Phân tích'. Do tính đối kháng dopamin của phenothiazin, có khả năng tăng 
nồng độ prolactin và đôi kháng tác dụng của bromocriptin.

Xử lý. Tác dụng đôi kháng này có nguy cơ gây nhiễu mục tiêu điều trị chính. 
Sự phối hợp cần được theo dõi; hoặc thay thế  thuốc phối hợp. Lưu ý là tác 
dụng đốì kháng dopamin khá yếu và tuỳ thuộc liều dùng.

Buspiron

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Với một số chế phẩm, đã thấy một sô' tác dụng tâm 
thần vận động, nhất là trong tuần điểu trị đầu tiên. Tương tác dược lực.

- Xử lý: Tốt nhất, không nên phối hợp hai thuốc, do người kê đơn không thể 
kiểm soát được việc uống rượu của người bệnh. Nguy cơ an thần buồn ngủ 
nguy hiểm cho người lái xe và người vận hành máy. Khuyên không uôYig 
rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chế phẩm chứa rượu.

B utyrophenon; reserp in; th u ốc an thần  k inh  các loại

Phân tích'. Các phenothiazin có thể được dùng trong điều trị như một thuốc 
kháng histamin hay một thuốc an thần kinh. Ở trường hợp sau, khi chúng 
được phối hợp với các thuốc an thần kinh khác, sẽ có tác dụng hiệp đồng 
không mong muốn, biểu hiện bằng nguy cơ nặng thêm tác dụng ngoại tháp.

- X ử lý-. Lưu ý nguy cơ này để hiệu chỉnh liều dùng. Theo dõi lâm sàng. 

Carbamat hoặc thuốc tương tự; carbamazepin; thuôc ức ch ế hệ thần kinh
trung  ương các loại; dihydropyridỉnỊ ỉntorfcron alpha tái tổ hỢpỉ 
mediíbxamin; paroxetin; phenytoin; procarbazin; thuốc an thần kinh các 
loại; thuốc chủ vận morphin; thuốc chống động kinh không barbituric

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực.

- Xử lý. Lưu ý nguy cơ này để điểu chỉnh liều của hai thuốc. Chú ý đến giảm 
tỉnh táo ở những ngưòi lái xe và người vận hành máy. Khuyên không uống 
rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chế phẩm có rượu.

C lonidin  h oặc th u ốc tương tự

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tặc 
dụng an thần. Tương tác dược lực. Nên nhó là rilmenidin, với liều thông 
thường, không làm tăng tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương của các 
thuổc đó.

B ro m o cr ip tin  h o ặ c  th u ố c  tư ở n g  tự
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x ử  lý: Lưu ý nguy cơ này để hiệu chỉnh liều của hai thuốc nếu cần phối hợp. 
Chú ý đến giảm tỉnh táo ở người lái xe và người vận hành máy. Khuyên 
không uống rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chê phẩm có rượu.

Phân tích: Tăng các tính chất kháng cholinergic, do cộng hợp tác dụng 
không mong muôn, như bí tiểu tiện, khô miệng và táo bón.
Xử lý'. Cần lưu ý những tác dụng không mong muốn của loại thuốc này. 
Nếu nhất thiết phải phối hợp, báo cho ngưòi bệnh biết những tác dụng 
không mong muốn đó. Tránh dùng ở ngưòi bị bệnh về tuyến tiền liệt và tăng 
nhãn áp.

D iazoxid

Phân tích: Tăng tác dụng tăng glucose máu của diazoxid. Chưa rõ tác dụng 
này còn kéo dài bao nhiều lâu sau khi ngừng clorpromazin. Cơ chế chưa rõ. 
Tương tác xảy ra nhanh.
Xử lý: Diazoxid gây tăng glucose máu, cần cảnh giác khi phôi hợp hai thuốc 
theo mục tiêu điểu trị chính mong muốn. Theo dõi huyết áp đểu đặn, nếu 
cần phôi hợp.

Furosem id hoặc thuốc tương tự

Phăn tích: Tăng cường tốc dụng chông tăng huyết áp.
Xử lý: Cần điều chỉnh liều dùng, lập kế hoạch dùng thuốc và nhân mạnh với 
người bệnh về sự tuân thủ. Lúc đầu điều trị, khuyên người bệnh đo thường 
xuyên huyết ốp cho tới khi đạt cân bằng điểu trị.

Natri valproat hoặc dan chất

Phăn tích. Ngoài tăng tác dụng ức chế hệ thẩn kinh trung ương, thì natri 
valproat và các dẫn chất còn làm tăng nồng độ trong huyết tương của 
phenothiazin, có lẽ do ức chế enzym và giảm sự dị hoá chúng. Mặt khác, 
phenothiazin lại ức chế chuyển hoá acid valproic.
Xử lý: Nếu cần phôi hợp, nên giảm liều dùng của các phenothiazin. Chú ý 
đến giảm tỉnh táo ở ngưòi lái xe và ngưòi vận hành máy. Khuyên ngưòi bệnh 
không uống rượu và không tự dùng thuốc, hay các chê phẩm có rượu. Giám 
sát nồng độ acid valproic trong huyết thanh. Hiệu chỉnh liều nếu cần.

Prim idon hoặc dan chất

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ, điều này chỉ đúng với một sô' phenothiazin an thần. 
Tương tác dược lực.

C lozap in
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- x ử  lý: Lưu ý nguy cơ này để hiệu chỉnh liều dùng của hai thuốc, nếu cần 
phối hợp. Chú ý đến giảm tỉnh táo ở ngưòi lối xe và người vận hành máy. 
Khuyên không uông rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chê phẩm có rượu.

Sulfam id hạ glucose máu

- Phăn tích: Với liều cao (100 mg/ngày), clorpromazin làm tăng glucose máu 
do giảm giải phóng insulin.

- Xử lý: Điều chỉnh liều dùng lúc bắt đầu, lúc đang và lúc ngừng trị liệu bằng 
clorpromazin. Thông báo cho người bệnh để họ tăng cưòng tự theo dõi trong 
khi điều trị bằng clorpromazin.

Thuốc cường giao cảm alpha beta (adrenalin , noradrenalin)

Phân tích: Clorpromazin làm giảm tác dụng tăng huyết áp của 
noradrenalin. Clorpromazin đôi kháng với tác dụng co mạch ngoại biên của 
adrénalin và trong một sô' trường hợp làm đảo ngược tốc dụng của adrenalin. 
Tương tác xảy ra nhanh. Cơ chế: dựa trên quan sát lâm sàng, cơ chế có thể 
liên quan đến tính chất đốì kháng dược lý, làm giảm toàn bộ tác dụng của 
adrenalin, norađrenalin.

- X ử lý: Giám sát các dấu hiệu sông của người bệnh khi phối hợp các thuốc 
này. Trong trưòng hợp cấp, dùng các biện pháp hỗ trợ.

Thuốc gây mê bay hơi chứa halogen ; thuốc gây mê các loại

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực.

- Xử lý: Khuyên ngưòi bệnh sắp phải phẫu thuật báo cho bác sĩ gây mê về các 
thuốc đã dùng.

Thuốc giản mạch chống tăng huyết ốp; thuốc ức chế enzym chuyển dạng 
angiotensin

Phăn tích: Tăng tác dụng hạ huyết áp của các thuốc này. Hạ huyết áp là tác 
dụng không mong muốn điển hình của các thuốc an thần kinh dẫn chất cuả 
phenothiazin.

- X ử lý: Nếu cần phối hợp, phải tăng cường theo dõi huyết áp trong khi điều 
trị và lúc ngừng điều trị với 1 trong 2 thuốc. Tiến hành hiệu chỉnh liều. 
Nhân mạnh vê' kế hoạch dùng thuốc và việc tuân thủ. Đặc biệt thận trọng 
khi dùng ỏ ngưòi bệnh cao tuổi, đê' phòng ngã do tụ t huyết áp.

Thuốc kháng acid  uống hoặc than hoạt

Phân tích: Thuốc kháng acid làm giảm hâp thu qua đường tiêu hoá, do đó 
làm giảm tác dụng của thuôíc được phôi hợp.
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x ử  lý: Cần để một khoảng cách ít nhất từ 1 đến 2 giò giữa lần uống thuốc 
kháng acid và thuốc khác, cần  nhắc lại là các kháng acid thường được uống 
sau bữa ăn 1 giờ 30 phút vì ăn là nguồn gốc tăng tiết dịch vị.

Thuốc lợi tiểu giữ kali; thuốc lợi tiểu thải ka li
Phăn tích: Tăng tốc dụng hạ huyết áp và tăng nguy cơ hạ huyết áp thế đứng.
Xử lý: Theo dõi huyết áp trong khi phối hợp hai thuốc. Tuỳ theo thuôc dùng, 
hạ huyết áp có thể ít hay nhiều. Hiệu chỉnh liều dùng của một hay hai 
thuốc. Lập một kê hoạch uống thuốc đều đặn. Khuyên người bệnh nếu thấy 
chóng mặt khi bắt đầu điểu trị, nên gặp lại thầy thuốc để hiệu chỉnh liều 
dùng cuả một hay hai thuồc. Tăng cưòng theo dõi những người bệnh cao tuổi 
(nguy cơ bị ngã) và khuyên họ khi chuyển từ tư thế nằm hay ngồi sang đứng 
phải dần dần.

Thuốc nhuận tràng nhầy và thẩm  thấu

Phân tích: Các thuốc nhuận tràng nhầy và thẩm thấu làm giảm sự hấp thu 
và giảm hoạt tính của các thuốc an thần kinh nhóm phenothiazin khi uống 
cùng.
Xử lý: Tương tác có thể tránh được nếu dùng các thuốc này cách nhau ít 
nhất 2 giờ.

Tuơng tác cần theo dõi: mức độ 1
Amphetamin hoặc dẫn chất

Phân tích: Tác dụng đối kháng. Có thể tăng tính hung hãn ở người nghiện 
amphetamin.
Xử lý: Lưu ý tưdng tốc dược lực này để xác định mục tiêu điều trị chính. 
Khuyên người bệnh gặp lại bác sĩ, nếu thấy điều trị không ổn định.

Baclofen

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để hiệu chình liều dùng của hai thuốc nếu cần phối 
hợp. Chú ý đến giảm tỉnh táo ở người lái xe và người vận hành máy. Khuyên 
không uống rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc các chế phẩm có rượu.

Barb ituric ; íluoxetin; íluvoxam in; m ianserin
Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực.

- Xử lỵ: Lưu ý nguy cơ này để điều chình liều của hai thuốc. Chú ý đến giảm 
tỉnh táo ỏ người lái xe và người vận hành máy. Khuyên không uống rượu và 
không tự ý dùng thuốc hoặc chế phẩm có rượu.
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Disopyram id; thuốc chống trầm  cảm  ba vòng hoặc thuốc tương tự; thuốc  
kháng ch o lin erg ic

Phân tích'. Tăng tính chất kháng cholinergic do cộng hợp tác dụng không 
mong muốn: bí tiểu tiện, khô miệng và táo bón.

- X ử lý: Cần lưu ý những tác dụng phụ của loại thuốc này. Nếu nhất thiết 
phải phôi hợp, báo cho ngưòi bệnh về những tác dụng phụ. Tránh dùng cho 
người bệnh tuyến tiền liệt và người tăng nhãn áp.

O xaflozan

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ, điều này xảy ra với một sô' phenothiazin an thần. 
Tương tác dược lực.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để hiệu chỉnh liều dùng của hai thuốc, nếu cần 
phối hợp. Chú ý đến giảm tỉnh táo ở ngưòi lái xe và ngưòi vận hành máy. 
Khuyên không uông rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chế phẩm có rượu.

Thuốc kháng h istam in  k hán g ỈỈ! an thần

Phăn tích: Tương tác dược lực. Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung 
ương, kéo theo tăng tác dụng an thần buồn ngủ. Nhiều thuốc kháng 
histamin an thần có cấu trúc phenothiazin.

- X ử lý: Lưu ý nguy cơ này để hiệu chỉnh liều dùng của hai thuốc nếu cần phối 
hợp. Chú ý đến giảm tỉnh táo ở ngưòi lái xe và người vận hành máy. Khuyên 
không uốhg thêm rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chế phẩm có rượu.

Thuôc ức c h ế  m onoam in oxyd ase (IMAO) k hôn g ch ọn  lọc

Phăn Kch. Tang lác dụng an thần buồn ngủ và hạ huyết áp thế đứng, do 
cộng hợp tác dụng của cả hai thuốc (chú ý nhâ't ở người bệnh cao tuổi, nhạy 
cảm với hạ huyết áp thê đứng) và tăng các phản ứng ngoại tháp.

- X ử lý: Khi phối hợp, cần theo dõi, nhát là ở ngưòi bệnh cao tuổi, ỏ người lái 
xe và vận hành máy. Khuyên không uống rượu và không tự ý dùng thuốc 
hoặc chế phẩm có rượu.

PHENYTOIN
Hycluntoin chống động kinh

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

PHENYTOIN viên nén lOOmg
Di-Hydan viên nén lOOmg
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CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Cân nhắc nguy cơ/lọi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Phenytoin qua được sữa mẹ.
Thời kỳ mang thai: Các dị tậ t bẩm sinh hay gặp hơn ở trẻ em được sinh ra 
từ bà mẹ bị động kinh và có thể hoặc do động kinh, hoặc do thuốc chông động 
kinh. Phenytoin hình như là nguyên nhân của một sô’ dị tậ t (mặt, vòm miệng, 
ngón tay) và gây những rối loạn vê' đông máu khi mới sinh (chảy máu).
Q uá m ẫn với nhóm  hydan to in .

Cần theo dõi: múc độ 1
Người bệnh cao tuổi: Nguy cơ bị nhiễm độc, do giảm chuyển hóa hoặc do 
giảm protein trong huyết tương, nên làm tăng phần thuốc tự do.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân nhắc nguy cơ / lại ích: mức độ 3

D iazoxid

Phân tích. Đồng thòi giảm tốc dụng chống động kinh và tăng glucose máu 
khi phốỉ hợp hai thuốc.

- Xử lý: Thay đổi chiến lược điều trị, do khó đạt được một cân bằng điều trị. 

D isu líĩram

Phân tích: úc chê chuyến hoá ở gan dân theo tăng nông độ phenytoin trong 
huyết tương. Phôi hợp thuốc có thể dẫn đến các Tối loạn tâm thần và mất 
phôi hợp vận động.

- Xử lý: Đo nồng độ phenytoin trong huyết tương và hiệu chỉnh liều dùng, 
thậm chí ngừng disulíĩram. Nồng độ phenytoin trung bình để có tốc dụng 
điều trị tôi ưu tuỳ theo các phương pháp định lượng, là từ 5 đến 15 mg/lít. 
Xốc minh các trị số do phòng thí nghiệm đưa ra.

Estrogen hoặc thuốc ngừa thai estroprogestogen

Phăn tích: Tăng chuyển hoá các estroprogestogen ở gan, do cảm ứng enzym, 
dẫn đến nguy cơ thụ thai.
Xử lý: Tránh dùng các thuốc ngừa thai liều thấp và chọn loại liều cao hoặc 
khuyên dùng một phương pháp ngừa thai khác, nếu điều trị bằng phenytoin 
kéo dài. Cần nhớ, cảm ứng enzym không bao giò là hiện tượng tức thời.
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M ifepriston

Phân tích: Nguy cơ giảm hiệu quả của phương pháp, do tăng chuyển hoá 
miíepriston bỏi cảm ứng enzym.

- Xử lý: Cần nhớ rằng cảm ứng enzym là một hiện tượng chậm xảy ra (3 
tuần). Có thể xem xét tăng liều dùng.

P henicol

Phân tích: Cloramphenicol ức chế chuyển hoá phenytoin ở gan. Ngoài ra, 
chuyển hoá của cloramphenicol cũng tăng lên do phenytoin, do đó giảm hoạt 
tính.

- X ử  lý: Nồng độ phenytoin tăng đáng kể (2 đến 4 lần nồng độ ban đầu) vài 
ngày sau khi dùng cloramphenicol. Nên tránh phôi hợp.

P rogestogen  h oặc dẫn chất

Phăn tích'. Tăng chuyển hoố các thuốc ngừa thai progestogen ở gan bởi cảm 
ứng enzym, dẫn đến nguy cơ thụ thai.

- X ử  lý: Tránh dùng các thuốc ngừa thai liều thâp và nên chọn các thuốc ngừa 
thai liều cao hoặc khuyên một phương pháp ngừa thai khác, nếu việc điều 
trị bằng chất cảm ứng này kéo dài. c ầ n  nhố, cảm ứng enzym không bao giò 
là hiện tượng tức thời.

Pyrazol
s

Phân tích'. Tương tác dược động học: tăng nồng độ phenytoin trong máu, có 
lẽ do sự chuyển hoá cạnh tranh ở gan.
X ử  lý: H iệ u  c h ỉn h  liề u  d ừ n g  th e o  n ồ n g  độ p h e n y to in  tro n g  h u y ế t  tương .

Rượu

Phân tích : Giảm nồng độ phenytoin trong huyết tương, do cảm ứng enzym ở 
ngưòi nghiện rượu. Người nghiện rượu phải được theo dõi cẩn thận (nguy cơ 
giảm tác dụng chông co giật của phenytoin). Trong cơn say rượu cấp (ở người 
không nghiện rượu), nồng độ phenytoin huyết tương lại tăng cao.

- X ử  lý: Tốt nhất, không dùng phenytoin vì không thể kiểm soát được việc 
uống rượu của ngưòi bệnh. Nguy cơ an thần buồn ngủ sẽ nguy hiểm, nhất là 
cho ngưòi lái xe và người vận hành máy. Khuyên không uống rượu và không 
tự ý dùng thuốc hoặc chế phẩm có rượu.

S aquinavir

Phẫn tích'. Các chất cảm ứng enzym làm tăng chuyển hoá saquinavir vối hệ 
quả là giảm nồng độ trong huyết tương dạng saquivavir có hoạt tính và giảm 
hiệu quả điều trị.
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x ử  lý: Nên tìm một thuốc khác thay thế khi saquinavir được dùng đồng thòi. 
Nếu không thè thay thế, nên tăng liều saquinavir đê không làm giảm tác 
dụng kháng virus.

S u líam id  k h á n g  k h u ẩ n

Phăn tích-. Tương tác dược động học: tăng nồng độ phenytoin trong huyết 
tương do ức chế enzym và do đẩy phenytoin khỏi liên kết protein trong 
huyết tưdng, có thể dẫn đến các dấu hiệu quá liều.
Xử lý: Chọn một họ thuốc khác các sulfamid; nếu cần phối hợp, nên quản lý 
can thận  liều dùng của phenytoin.

Thuốc chông loét kháng H2 kiểu cim etidin

Phăn tích: Ciraetidin là một chất ức chế các oxydase ở gan (cytochrom P450) 
cần cho chuyến hoá một sô" thuốc. Ngoài ra, thuốc này còn làm giảm lưu 
lượng máu ở gan. Do vậy, nồng độ trong huyết tương của một sô' thuốc tăng 
lên (nguy cơ quá liều), nhưng cũng do ức chế một sô’ chuyển hoá, nên 
cimetidin chẹn một sô’ cơ chế giải độc. Cimetidin ức chế chuyển hoá tại gan 
của phenytoin, do đó có nguy cơ quá liều.

Xử lý: Phenytoin có phạm vi điều trị hẹp, việc ức chế chuyển hoá của nó dẫn 
đến các nguy cơ quá liều. Nếu cần, phải tăng cưòng theo dõi nồng độ trong 
huyết tương, nếu thấy xuất hiện thất bại trong điểu trị hoặc phải thay thuốc 
chông loét.

T huốc cư ờng giao  cảm  (dopam in)

Phăn tích: Cho phenytoin trong khi truyền dopamin có thể gây hạ huyết áp 
nặng và có khả năng làm ngừng tim Tưclng tốc xảy ra nhanh. Cơ chê chưa 
rõ. Có thể do dopamin làm thiếu hụt catecholamin phối hợp với tác dụng ức 
chế cơ tím của phenytoin.

- Xử lý-. Phải dùng phenytoin hết sức thận trọng đôi với người đang truyền 
dopamin. Nếu phải dùng phenytoin, giám sát chặt chẽ huyết áp người bệnh 
và ngừng ngay truyền phenytoin nếu thây huyết áp giảm.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
Acid folic h o ặc  d ẫ n  c h ấ t

Phăn tích: Nồng độ phenytoin trong huyết thanh có thể giảm, dẫn đến giảm 
tác dụng dược lý.
Xử lý: Theo dõi nồng độ của phenytoin trong huyết thanh và quan sát về sự 
giảm tác dụng của phenytoin hoặc tăng độc tính của thuốc này, nếu acid 
íblic được đưa vào hoặc rú t bỏ ra khỏi phác đồ điều trị. Điều chỉnh liều của 
phenytoin nếu cần.
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A cetam inophen (paracetam ol)

Phân tích: Tiềm năng nhiễm độc gan do paracetamol (acetaminophen) có thể 
tăng khi phối hợp với phenytoin dùng lâu dài. Tác dụng điều trị của 
acetaminophen có thể bị giảm khi dùng đồng thòi vối phenytoin. Tương tác 
xảy ra chậm. Cơ chế: Phenytoin gây cảm ứng các enzym của microsom gan, 
làm tăng chuyển hoá acetaminophen thành các chất chuyển hoá độc vói gan.

- Xử lý-. Nguy cơ nhiễm độc gan lớn nhất khi dùng acetaminophen lâu dài 
hoặc quá liều, kèm theo dùng phenytoin thưòng xuyên đều đặn. Thường 
không cần điểu chỉnh liều hoặc giám sát đặc biệt khi dùng acetaminophen 
và phenytoin vói liều điều trị thông thường.

A cyclovir

Phân tích: Nồng độ huyết thanh của phenytoin có thể bị giảm, làm giảm tác 
dụng phenytoin. Tương tác xảy ra muộn. Cơ chế chưa rõ.

- Xử lý: Theo dõi người bệnh để phát hiện thay đổi tác dụng của phenytoin khi 
bắt đầu hoặc ngừng điều trị acyclovir. Điều chỉnh liều phenytoin nếu cần.

Am iodaron

Phăn tích: Tăng nồng độ của phenytoin trong huyết thanh kèm theo triệu 
chứng độc tính. Phenytoin có thể làm giảm nồng độ của amiodaron trong 
huyết thanh. Cơ chế: có lẽ có sự giảm chuyển hoá của phenytoin và tăng 
chuyển hoá của amiodaron.

' - Xử lý: Theo dõi nồng độ thuốc và quan sát bệnh nhân về độc tính hoặc mất 
tác dụng điều trị khi dùng phối hợp này. cần  chuẩn bị để điều chỉnh liều 
của thuốc này hay thuôc kia. Vì các tác dụng có thể chậm nhiều tuần, nên 
cần phải theo dõi dài ngày.

Baclofen

Phân tích: Tăng tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực.

Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều dùng của hai thuốc, nếu cần 
phôi hợp. Chú ý đến giảm tỉnh táo ở người lối xe và người vận hành 
máy. Khuyên không uống rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chế phẩm 
chứa rượu.

Benzodiazepin

Phân tích: Nguy cơ không dự đoán được tăng hay giảm nồng độ phenytoin 
trong huyết thanh.

- X ử lý: Theo dõi lâm sàng và nồng độ phenytoin huyết thanh.
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C afein

Phân tích: Cafein được phối hợp với một thuốc gây cảm ứng enzym. Trong 
vòng 10 đến 12 ngày, phenytoin gây cảm ứng, làm tăng chuyển hoá caíein ỏ 
gan và làm giảm hoạt tính và nồng độ cafein trong huyết tương.

- Xử lý: Nếu caíein được dùng trong điều trị (kích thích hô hấp), nên theo dõi 
lâm sàng và nồng độ trong huyết thanh. Điều chỉnh liều dùng trong khi 
dùng và khi ngừng dùng phenytoin.

C iclosporin

Phân tích'. Giảm nồng độ ciclosporin trong huyết thanh, do kích thích dị hoố 
bởi enzym.
Xử lý\ Nếu cần phôi hợp, cần theo dõi kỹ nồng độ ciclosporin trong huyết 
thanh và điều chình liều dùng lúc đầu và lúc cuổì điều trị bằng phenytoin. 
Lưu ý là nồng độ ciclosporin biến động lớn theo từng người bệnh, nên cần 
phải theo dõi đều đặn.

Clozapin

Phăn tích. Tương tác dược động học: tăng chuyển hoá clozapin bởi cảm ứng 
enzym, có thể dẫn đến thất bại trong điều trị bằng clozapin.

- Xử lý: Nhận xét người bệnh về đáp ứng lâm sàng và điều chỉnh liều của 
clozapin cho phù hợp.

Corticoid-khoáng

Phăn tích'. Tăng dị hoá các corticoid-khoáng bởi các thuốc cảm ứng enzym 
như phenytoin. cảm  ứng enzym chỉ thể hiện sau 10 đến 12 ngày từ khi bắt 
đâu điổu trị.

- Xử lý. Cảm ứng enzym không phải là một hiện tượng tức thời. Khi điều trị 
cùng với thuốc cảm ứng enzym trung hạn và dài hạn phải tính đến nguy cơ 
giảm tác dụng điều trị. Điểu chỉnh liều dùng corticoid-khoáng khi dùng và 
sau khi ngừng phenytoin.

Cycloserin

Phân tích: Cycloserin có khả năng ức chế chuyển hoá phenytoin ồ gan.
- Xử lý: Tương tác này cần được xác nhận. Chú ý theo dõi nồng độ phenytoin 

nếu cần. Nếu thây có những biến động, chuyển các nhận xét tới Trung tâm 
cảnh giác thuốc.

D idanosin

Phân tích'. Viên nén didanosin có chứa một kháng acid gây nguy cơ giảm 
hấp thu phenytoin ở đường tiêu hoá, tuỳ theo sự gia tăng pH dịch vị.
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x ử  lý: Khuyên người bệnh uông hai thuốc cách nhau ít nhất 2 giò. 

D ihydropyrid in

Phân tích: Tăng nồng độ phenytoin trong huyết tương, với các dấu hiệu quá 
liều, có lẽ do đẩy phenytoin ra khỏi các vị trí gắn kết ở protein trong huyết 
tương và/hoặc bị ức chế chuyển hoố (đã mô tả  với nifedipin).
X ử lý: Điều chỉnh liều phenytoin trong và khi ngừng điều trị bằng 
dihydropyridin. Tương tác được xác lập với nifedipin; cần có những nhận xét 
cho các dihydropiridin khác.

D isopyram id

Phân tích: Do cảm ứng enzym, nồng độ disopyramid trong huyết thanh bị 
giảm tới nồng độ không còn hiệu quả do cảm ứng enzym.
X ử lý: Khi cần thì theo dõi điện tâm đồ, lâm sàng, nồng độ trong huyết 
thanh của disopyramid và điều chỉnh liều lượng.

Ethosuxim id

Phăn tích: Nồng độ trong huyết thanh của phenytoin có thế tăng, làm táng 
tác dụng dược lý và độc tính. Tương tác xảy ra chậm. Cơ chế chưa rõ. Tuy 
nhiên, có thể ethosuximid ức chế chuyển hoá phenytoin ở gan.
Xử lý: Giám sốt nồng độ trong huyết thanh của phenytoin và theo dõi nhiễm 
độc phenytoin hoặc giảm tác dụng ở người bệnh khi bắt đầu thêm hoặc 
ngừng ethosuximid. Điểu chỉnh liều phenytoin nếu cần.

Furosem id hoặc thuốc tương tự

Phân tích : Theo một. ed chế chưa hoàn toàn sáng tỏ, phenytoin làm giảm tác 
dụng dược lý của furosemid có thể bị giảm tới 50%. Có thể có sự giảm fcâ'p 
thu furosemid theo đường uông.
Xử lý: Nếu cần, tăng liều íurosemid trong và sau khi điều trị bằng 
phenytoin. Theo dõi sự bài niệu.

G lucocorticoid

Phăn tích: Sự giảm tác dụng của glucocorticoid có thể xảy ra trong vòng vài 
ngày sau khi bắt đầu dùng phenytoin và tới 3 tuần sau khi ngùng 
phenytoin. Dexamethason có thể làm giảm nồng độ của phenytoin. Cơ chế: 
có sự tăng chuyển hoá của glucocorticoid thông qua sự cảm ứng enzym của 
phenytoin. Dexamethasón có thể làm tăng độ thanh lọc của phenytoin ở gan.

Xử lý: Có khi cần tăng gâ'p đôi (hoặc hơn) liều của glueocorticoid. Liêu của 
phenytoin cũng có thể phải tăng. Nếu không tránh được phối hợp này, nên theo 
dõi nồng độ của phenytoin và điều chỉnh liều của thuốc này hay thuốc kia.
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Phăn tích: Nồng độ glycosid trợ tim trong huyết thanh có thể giảm và tác 
dụng của chúng cũng giảm. Cơ chế chưa rõ.

Xử lý: Nếu nghi có tương tác, cần theo dõi nồng độ trong huyết thanh và 
theo dõi ngưòi bệnh vê sự mất tác dụng điều trị. Tăng liều của glycosid trợ 
tim, nếu thấy cần.

H orm on tu y ế n  g iáp

Phăn tích: Tác dụng của hormon tuyến giáp có thể giảm. Cơ chế có lẽ do 
phenytoin làm tăng dị hoá của chúng (cảm ứng enzym).
Xử lý: Khi điều trị dài hạn hormon tuyến giáp cùng với phenytoin là một 
thuốc cảm ứng enzym, phải tính đến nguy cơ giảm hiệu lực. Điều trị liều 
dùng trong và sau khi ngừng điều trị với phenytoin.

Isoniazid  hoặc thuốc tương tự

Phăn tích: Nồng độ phenytoin trong huyết thanh có thể tăng, dẫn đến 
tăng tác dụng dược lý và độc tính của phenytoin. Ở liều điều trị thông 
thường, độc tính của phenytoin thường rõ rệ t nhất ỏ người bệnh acetyl 
hoá chậm isoniazid. Cơ chế: Isoniazid ức chế enzym chuyển hoá 
phenytoin ở microsom gan.
Xử lý: Theo dõi nồng độ phenytoin trong huyết thanh và quan sát ngưòi 
bệnh về độc tính của phenytoin hoặc sự giảm tác dụng của thuốc này nếu 
isoniazid được đưa vào hoặc rú t khỏi phác đồ điều trị. Điêu chỉnh liều của 
phenytoin nếu thấy cần.

Lansoprazol

Phân tích: Tương tác dược động học. cần  thận trọng với các thuốc bị chuyển 
hoá qua xúc tác của cytochrom P450, vì có nguy cơ giảm hoạt tính của các 
thuốc này do cảm ứng enzym, có thể dẫn đến thấ t bại điều trị.

Xử lý: Lanzoprazol là thuốc tương đối mới và còn thiếu các nhận xét lâm 
sàng. Ớ đây có thể có tương tác và nên chuyển các nhận xét lầm sàng về 
Trung tâm cảnh giác thuốc. Xem xét nguy cơ trong bốì cảnh điều trị. Nếu 
cần, điều chỉnh liều theo kết quả các lần định lượng phenytoin, khi bắt đầu 
và khi ngừng điều trị bằng lansoprazol. Theo dõi lâm sàng.

Levodopa

Phân tích: Levodopa giảm tác dụng. Tương tác xảy ra chậm. Cơ chế chưa rõ.
Xử lý. Cần thận trọng khi phối hợp. Nếu nghi có tương tác, cân nhắc thay 
đổi cách điều trị.

G ly co sid  trỢ tim
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Phân tích'. Dùng đồng thời trong khoa tim hai thuốc này có thể làm tăng tác 
dụng ức chê tim. Ngoài ra, phenytoin có thể làm tăng chuyển hoá của lidocain 
ở gan, do đó làm giảm nồng độ lidocain trong huyết tương.

- Xử lý: Nếu phôi hợp, nên nhanh chóng bô" trí các phương tiện theo dõi. Theo 
dõi nồng độ lidocain, nếu cần, hoặc làm điện tâm đồ nếu lâm sàng yêu cầu.

M edifoxam in; p henoth iazin ; procarbazin

Phăn tích\ Tăng tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều hai thuốic. Chú ý đến giảm tinh 
táo ở người lái xe và ngưòi vận hành máy. Khuyên không uống rượu và 
không tự ý dùng thuốc hoặc các chế phẩm chứa rượu.

M exiletin

Phăn tích: Giảm nồng độ mexiletin trong huyết tương, do cảm ứng enzym. 
Xử lý: Điều chỉnh liều dùng của mexiletin theo lâm sàng và điện tâm đồ.

N atri va lp roat h oặc dẫn ch ất

Phân tích: Tương tác dược động học. Nhiều hiện tượng có thể biểu hiện: 
nguy cơ quá liều phenytoin (rối loạn tiêu hoá, rung giật nhãn cầu, mất điều 
hoà, loạn vận ngôn, hôn mê, hạ huyết áp,...) do phenytoin bị đẩy khỏi 
protein huyết tương do natri valproat (tương tác dược động học ở khâu phân 
bố); giảm nồng độ natri valproat trong huyết tương do tác dụng cảm úng 
enzym của phenytoin (tương tác dược động học ở khâu chuyển hoá); giảm
t h a n h  lọc p h o n y to in  bởi n a t r i  v a lp ro a t ,  do g iả m  c h u y ể n  h o á . P h ố i hợp của
hai chế phẩm có tính chất kháng folic.

- Xử lý: Theo dõi lâm sàng và huyết học (có thể thiếu máu nguyên hồng cầu 
khổng lồ) và điều chỉnh liều lượng phenytoin tùy theo nồng độ trong huyết 
tương, đặc biệt ở trẻ em bị động kinh.

N ilutam id

Phăn tích'. Có thể do các tính chất ức chế enzym của nilutamid, nồng độ của 
phenytoin có nguy cơ tăng.
Xử lý'. Tăng cưòng theo dõi lâm sàng và sinh học. Điều chỉnh liều của 
phenytoin theo các kết quả theo dõi.

O m eprazol

Phân tích: Nồng độ phenytoin trong huyết thanh có thể tăng, dẫn đến tăng 
tác dụng dược lý và độc tính. Cơ chế do omeprazol ức chế chuyển hoá oxy 
hoá của phenytoin ở gan.

L id o ca in  h o ặ c  th u ố c  tư ơ n g  tự
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x ử  lý: Theo dõi nồng độ của phenytoin trong huyết thanh và quan sát ngưòi 
bệnh về độc tính hoặc giảm tác dụng của phenytoin, nếu omeprazol được 
đưa vào hoặc rú t khỏi phác đồ điểu trị. Điều chỉnh liều của phenytoin, nếu 
cần thiết.

P aroxetin

Phân tích: Nồng độ phenytoin trong huyết thanh có thể giảm khi dùng phối 
hợp với paroxetin, do đó làm giảm tác dụng điều trị của phenytoin. Cơ chế 
chưa rõ.
Xử lý: Nếu nghi có tương tác, có thể cần phải điều chỉnh liều của phenytoin 
khi bắt đầu, khi ngừng hoặc khi thay đổi liều của paroxetin. Theo dõi đáp 
ứng lâm sàng của người bệnh.

Progabid

Phân tích: Có thể tăng nồng độ phenytoin trong huyết tương dẫn đến quá 
liều (độc thần kinh).
Xử lý: Progabid là thuốc chống động kinh lựa chọn hàng hai, độc với gan. 
Nên tính đến nguy cơ thất bại điểu trị. Điều chỉnh liều dùng.

Pyrim etham in; trim ethoprim

Phân tích: Nguy cơ tăng độc tính về máu do ức chế tủy xương, do hiệp đồng 
tác dụng lên dehydroíblat reductase, có thể dẫn đến thiếu máu nguyên hồng 
cầu khổng lồ.

- Xử lý: Nếu cần phối hợp, nên dùng liều thấp cho mỗi thuốc và theo dõi cẩn 
thận huyết đồ. Phối hợp này dành cho các chuyên gia và các phác đồ điều trị 
thường được xác định rõ. Có thể bổ sung thêm acid íolinic.

Quinidin hoặc dẫn chất

Phăn tích'. Tăng chuyển hoá ở gan, do cảm ứng enzym, dẫn đến giảm tác 
dụng của quiniđin và dẫn chất. Điều chỉnh liều dùng quinidin. Khi cần, phải 
theo dõi cẩn thận nồng độ quinidin trong huyết tương và cảnh giác khi 
ngừng điểu trị phenytoin.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ này đê điều chỉnh liều dùng của hai thuốc, nếu cần 
phốỉ hợp. Chú ý đến giảm tỉnh táo ở người lái xe và người vận hành máy. 
Khuyên không uống thêm rượu.

Quinin hoặc thu ốc tương tự

- Phân tích: Tăng chuyển hoá ở gan, do cảm ứng enzym, kéo theo giảm tác 
dụng của quinin và thuốc tương tự.

- Xử lý: Điều chỉnh liều quinin. Theo dõi cẩn thận nồng độ quinin trong huyết 
tương và cảnh giác khi ngừng điều trị phenytoin. Lưu ý nguy cơ này để điểu
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chình liều dùng của hai thuốc nếu cần phôi hợp. Chú ý đến giảm tỉnh táo ở 
ngưòi lái xe và ngưòi vận hành máy. Khuyên không uống rượu do tác dụng 
ức chế hệ thần kinh trung ương của một trong hai thuốc. Nếu người bệnh :ự 
dùng thuốc, tá dược của các thuốc đó phải không chứa rượu.

Rifam picin

- Phăn tích: Nồng độ của phenytoin trong huyết thanh có thể giảm, dẫn đến 
giảm tác dụng dược lý của phenytoin. Cơ chế do riíampicin làm tăng chuyển 
hoá của phenytoin ở microsom gan.

- Xử lý: Khi cần, phải theo dõi cẩn thận nồng độ phenytoin trong huyết tương 
và cảnh giác lúc ngừng điều trị rifampicin. Điều chỉnh liều dùng phenytoin 
theo kết quả định lượng trong huyết tương.

S alicylat

Phân tích: Salicylat có thể đẩy phenytoin khỏi cốc liên kết với protein huyết 
tương, và như vậy, làm tăng nồng độ trong huyết tương của thuốc chống 
động kinh.

Xử lý. ở  những người động kinh, cần phải đạt được nồng độ hiệu quả của 
phenytoin. Điều chỉnh liều dùng theo nồng độ phenytoin trong máu. Khuyên 
người bệnh tuân thủ y lệnh về dùng thuốc và theo dõi trong điều trị.

Sucralfat

Phăn tích'. Tác dụng chông co giật của phenytoin có thể giảm. Cơ chế do có 
sự giảm hấp thu phenytoin khi có m ặt sucralíat.

- Xử lý: Dùng hai thuốc cách nhau 2 giờ. Thuốc kháng acid nên uống sau bữa 
ăn, vì ăn làm tăng tiết acid.

Sulfasaỉazin  hoặc dẫn chất

- Phăn tích: Sulíamid đẩy phenytoin ra khỏi các liên kết với protein huyết 
tương và/hay ức chế dị hoá, kéo theo tăng nửa đòi và tăng nồng độ phenytoin 
trong huyết thanh.

- Xử lý: Cần điều chình liều của phenytoin trong và sau khi điều trị bằng 
sulfasalazin.

Tacrolim us

Phân tích: Nồng độ của tacrolimus trong huyết thanh có thể giảm do 
phenytoin, còn nồng độ của phenytoin trong huyết thanh có thể tăng do 
tacrolimus. Cơ chế do phenytoin có thể làm tăng chuyển hoố của tacrolimus 
(cytochrom P4 5 0 3A„).
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x ử  lý: Theo dõi nồng độ tacrolimus và phenytoin trong huyết thanh. Theo 
dõi đáp ứng lâm sàng của người bệnh trong khi dùng các thuốc này cùng với 
nhau. Nếu cần, điều chỉnh liều.

T etracosactid

Phăn tích: Tăng dị hoá adrenocorticoid bởi các thuốc cảm ứng enzym (như 
phenytoin). cảm  ứng enzym chỉ biểu hiện từ 10 đến 12 ngày sau khi khởi 
đầu điều trị.
Xử lý: Cảm ứng enzym không phải là một hiện tượng tức thời. Khi điều trị 
cùng với một thuốc cảm ứng enzym trung và dài hạn, phải tính đến nguy cơ 
giảm tác dụng điều trị của tetracosactid. Điều chỉnh liều lượng tetracosactid 
trong điều trị và sau khi ngừng phenytoin (thuốc cảm ứng).

Tetracyclin

Phăn tích: Nửa đòi của doxycyclin giảm đáng kể khi dùng cùng với 
phenytoin. Cơ chế doxycyclin được chuyển hoá bằng cách liên hợp â gan, đó là 
một quy trình có thể cảm ứng được. Phenytoin gây cảm ứng sự chuyển hoá 
này do enzym ở microsom gan xúc tác. Ngoài ra còn có thể có sự tham gia của 
chuyển dịch doxycyclin ra khỏi các vị trí gắn vào protein huyết tương.

Xử lý: Nồng độ của kháng sinh là rấ t quan trọng để đáp ứng điều trị đạt kết 
quả. Theo dõi chặt chẽ đáp ứng lâm sàng khi phenytoin được dùng cùng 
với doxycyclin. Một sô' tác giả khuyên nên tăng gấp đôi liều dùng hàng ngày 
của doxycyclin để duy trì thích hợp nồng độ thuốc trong huyết tương. Tương 
tốc nói trên chưa được xác định với các tetracyclin khác, nhưng cũng nên 
thận trọng.

Tlieophylin hoặc dẩn chái

Phân tích'. Có sự giảm hoặc mất tác dụng dược lý của theophylin hoặc của 
phenytoin. Cơ chế: có thể phenytoin làm tăng chuyển hoá của theophylin. 
Ngược lại, theophylin cũng làm tăng chuyển hoá của phenytoin.

Xử lý: Khi thêm hoặc rú t đi một trong hai thuốc này trong phác đồ, thì nên 
theo dõi nồng độ của từng thuốc trong huyết thanh và điều chỉnh liều cho 
phù hợp.

Thuốc chống nấm  dẫn xuất im idazol

Phân tích: Phenytoin làm giảm nồng độ trong huyết tương của itraconazol, 
fluconazol và miconazol do cảm ứng enzym (giảm hiệu quả).

- Xử lý: Nguy cơ điều trị thất bại nếu phối hợp vâi chất cảm ứng enzym kéo 
dài ít nhất mưòi ngày. Trong trường hợp này, điều chỉnh liều dùng và nếu 
cần, định lượng itraconazol hoặc dẫn chất imidazol khác trong huyết tương.
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Phân tích: Salicylat và acid tiaproíenic có thể đẩy phenytoin khỏi các liên 
kết protein trong huyết tương và như vậy làm tăng nồng độ trong huyết 
tương của thuốc chông động kinh.
Xử lý: Điều chình liều dùng tuỳ theo nồng độ phenytoin trong máu trong khi 
và sau khi điều trị bằng thuốc chống viêm không steroid. Theo dõi các dấu 
hiệu lâm sàng về độc tính của phenytoin.

T huốc gây m ê bay hơi chứa h alogen

Phân tích: Dùng dài hạn phenytoin làm tăng chuyển hoá thuốc gây mê, có thể 
dẫn đến tăng liều dùng, kèm hệ quả có thể xảy ra là độc cho gan và thận.
Xử lý: Phối hợp có thể gặp tại bệnh viện. Khuyên ngưòi bệnh báo cho thầy 
thuốc gây mê việc uông đều đặn phenytoin. Người gây mê phải lưu ý đến 
tương tác này.

Thuôc giãn cơ k hôn g khử  cực (atracurium , pancuronium , tubocurarin...)

Phân tích: Thuốc giãn cơ không khử cực có thể bị giảm thời gian tác dụng 
hoặc bị giảm tác dụng. Tương tác xảy ra nhanh. Cơ chế: Phenytoin làm thay 
đổi chuyển hoá của thuốc giãn cơ pancuronium và có tác dụng trước chỗ nối 
thần kinh - cơ tương tự như thuốc giãn cơ không khử cực.
Xử lý: Có thể phải tăng liều thuốc giãn cơ không khử cực. Giám sát hiệu quả 
thuốc xem có bị giảm không.

T huốc u ống ch ốn g  đ ông m áu k hán g v itam in  K

Phân tích: Phenytoin gây cảm ứng enzym, làm tăng dị hoá thuốc chông đông 
m á u  Ở g a n .  c ả m  ứ n g  o n z y m  k h ô n g  p h ả i  l à  m ộ t  h i ộ n  t ư ợ n g  t ứ c  t h ờ i ,  n ê n  p h ả i  

trị liệu với các chất cảm ứng từ trước ít nhất mưòi ngày để có biểu hiện 
tương tác.

- Xử lý: Điều chỉnh liều lượng khi tính đến tương tác xảy ra muộn này theo 
các kết quả xét nghiệm sinh học INR (tỉ lệ chuẩn quốc tễ) và TP (tỷ lệ 
prothrombin). Theo dõi thường xuyên khi bắt đầu điều trị chống đông máu 
cho người đang dùng và khi ngừng dùng thuốc có tính chất cảm ứng enzym.

V iloxazin

Phân tích-. Ba tác dụng được ghi nhận: hạ thấp ngưỡng gây động kinh bởi 
viloxazin; ức chế cạnh tranh  sự hydroxyl hoá, dị hoá của phenytoin bị giảm; 
tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác dụng an 
thần buồn ngủ.

- Xử lý: Nếu cần phối hợp, nên điều chỉnh liều lượng phenytoin. Giảm liều tùy 
theo nồng độ trong huyết tương (tùy theo phương pháp định lượng, nồng độ 
điều trị phenytoin dao động từ 5-15mg/lít). Chú ý đến sự giảm tỉnh táo ở

T h u ố c  c h ố n g  v iê m  k h ù n g  s te r o id
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ngưòi lái xe và người vận hành máy. Khuyên không uống rượu và nếu người 
bệnh tự dùng thuốc, kiểm tra  tá  dược của các thuốc đó không được có rượu.

V itam in  nhóm  D

Phân tích'. Khi điều trị dài ngày, phenytoin là chất cảm ứng enzym có thể 
kích thích làm tăng chuyển hoá vitamin D, do đó làm giảm tác dụng của 
vitarain này và gây rối loạn chuyển hoá calci.
Xử lý: Lưu ý đến thời gian điều trị. cảm  ứng enzym không phải là một hiện 
tượng tức thòi, mà biểu hiện nhiều ngày sau khi khởi đầu điều trị. Với 
các trị liệu dài hạn, nên điều chỉnh liều dùng và bô sung thêm vitamin D 
nếu cần.

Zidovudin

Phân tích: Có sự ức chế chuyển hoá của zidovudin (liên hợp glucuronic) và 
sự thanh lọc của nó. Khi phối hợp với zidovudin, người ta nhận thấy có sự 
thay đổi nồng độ của phenytoin. Theo y văn, các nồng độ có thể thay đổi theo 
chiều này hay chiều khác. Tương tác này cần có thêm tư liệu.
Xử lý: Điều chỉnh liều của zidovudin, theo dõi tác dụng về huyết học của 
zidovudin và theo dõi lâm sàng về hiệu quả của phenytoin (định lượng trong 
huyết tương).

Tương tác cần theo dõi: mức độ 1 
A lopurinol

Phân tích: Nồng độ trong huyết thanh của phenytoin có thể tăng, làm tăng 
độc tính. Tương tác xảy ra chậm. Cơ chế: chuyển hoá phenytoin có thể bị 
ức chế.

B arbituric

Phân tích'. Theo trình tự thời gian dùng thuốc, nếu dùng phenobarbital ngay 
trước phenytoin, có sự tăng nồng độ phenytoin trong huyết tương do cạnh 
tranh ở khâu chuyển hoá. Nếu dùng phenytoin trước phenobarbital, những 
thay đổi của nồng độ phenytoin không dự đoán được.
Xử lý: Dựa vào trình tự thòi gian dùng các thuốc và tuỳ trường hợp, lưu ý 
nguy cơ này để điểu chỉnh liều dùng của hai thuốc, nếu cần phối hợp. Chú ý 
đến sự giảm tỉnh táo ở ngưòi lái xe và ngưòi vận hành máy. Khuyên không 
uống rượu và không tự ý dùng thuỗc hoặc chê phẩm có rượu.

Carbamazepin
Phân tích: Phenytoin làm giảm hàm lượng carbamazepin trong huyết thanh. 
Còn tác dụng của carbamazepin trên phenytoin thì thay đổi thất thường. Cơ 
chế: Có sự tăng chuyển hoá của carbamazepin do cảm ứng enzyra. Còn 
carbamazepin có thể làm giảm sinh khả dụng của phenytoin.
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x ử  lý: Theo dõi nồng độ của cả hai thuốc trong huyết thanh, nhất là khi bắt 
đầu dùng hoặc khi ngừng một thuốc. Thay đổi liều nếu cần thiết để duy trì 
hiệu lực điều trị và tránh độc tính.

Fluoxetin

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Cũng tăng nồng độ phenytoin với các dấu hiêụ quá 
liều (do ức chế chuyển hoá).

X ử lý: Lưu ý các nguy cơ này để điều chỉnh liều dùng của hai thuốc trong và 
sau khi điều trị bằng íluoxetin, nếu cần phổi hợp. Chú ý đến sự giảm tỉnh 
táo ở người lái xe và người vận hành máy. Khuyên không uống rượu và 
không tự ý dùng thuốc hoặc chế phẩm có rượu.

Kháng h istam in  kháng H, an thần; fluvoxam in

Phân tích: Tăng tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực.

Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liêu của hai thuốc. Chú ý đến sự 
giảm tỉnh táo ở người lái xe và người vận hành máy. Khuyên không uốhg 
rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chế phẩm có rượu.

M ebendazol

Phân tích: Tác dụng dược lý của mebendazol có thể bị giảm. Cơ chế chưa rõ.

Xử lý: Không cần phải thận trọng đặc biệt. Nếu nghi có tương tác, có thể 
tăng liều mebendazol trong khi phối hợp với phenytoin. Định lượng nồng độ 
mebendazol trong huyết thanh và điểu chỉnh liều (trường hợp xảy ra trong 
khi điểu trị bệnh do Echínococcus multUocularis).

M ethadon

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kèm vối an thần 
buồn ngủ mạnh, đặc biệt có hại cho người lái xe và người vận hành máy.

- Xử lý: Ngưòi kê đơn phải lưu ý sự tăng tác dụng buồn ngủ này khi kê đơn 
các thuốc vỏi lòi khuyên thích hợp( tránh lái xe hoặc vận hành máy; báo cho 
người xung quanh biết môl nguy hiểm).

M ethotrexat
Phăn tích'. Nồng độ phenytoin trong huyết thanh có thể giảm, dẫn đến mất 
tác dụng điều trị. Cơ chế do giảm hấp thu hoặc tăng chuyển hoá của 
phenytoin.

Xử lý: Theo dõi nồng độ phenytoin trong huyết thanh và điều chỉnh liêu của 
phenytoin cho phù hợp. Dùng pnenytoin tiêm tĩnh mạch có thể có ích.
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Phân tích : Tác dụng dược lý của phenytoin có thể tăng. Cơ chế chưa rõ. Tuy 
nhiên, chuyển hoá phenytoin ở gan có thể bị metronidazol ức chế.
Xử lý: Không cần thận trọng đặc biệt. Giám sát nồng độ trong huyết tương 
của phenytoin và điểu chỉnh liều nêu cần.

P ra z iq u a n te l

Phân tích: Nồng độ trong huyết thanh của praziquantel có thể bị giảm, làm 
giảm tác dụng điều trị. Cơ chế chưa rõ.

- Xử lý: Theo dõi đáp ứng lâm sàng của người bệnh. Có thể cần phải tăng liều 
praziquantel khi phôi hợp với phenytoin. Định lượng nồng độ huyết thanh có 
thể giúp trong điều trị.

P rim id o n  hoặc d ẫ n  c h ấ t

Phân tích'. Tuỳ theo trình tự thòi gian dùng các thuôc; nếu primidon được 
dùng trước SO với phenytoin, có sự tăng nồng độ phenytoin trong huyết 
tương do cạnh tranh ở khâu chuyển hoá. Nếu phenytoin được dùng trước 
primidon, những thay đổi của nồng độ phenytoin không dự đoán được.
Xử lý: Dựa vào trình tự thòi gian dùng cốc thuốc và tuỳ trường hợp, lưu ý 
nguy cơ này để điều chỉnh liều lượng của hai thuổc nếu cần phối hợp. Chú ý 
đến sự giảm tỉnh táo ở ngưòi lái xe và ngưòi sử dụng máy. Khuyên không 
uống rượu và không tự ý dùng thuôc hoặc chế phẩm có rượu.

P y ridox in

Phăn tích'. Nồng độ huyết thanh của phenytoin có thể bị giảm, làm giảm tác 
dụng dược lý của phenytoin. Tlírtng tác xảy ra chậm. Cơ chế chưa rõ
Xử lý: Giám sát nồng độ huyết thanh của phenytoin và theo dõi sự giảm tác 
dụng hoặc tăng độc tính của phenytoin khi bắt đầu hoặc ngừng dùng 
pyridoxin. Điểu chỉnh liều phenytoin khi cần.

T huôc chủ  v ận  m o rp h in ; oxaflozan

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tốc 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc, nếu cần phối hợp. 
Chú ý đến sự giảm tỉnh táo ở ngưòi lái xe và người vận hành máy. Khuyên 
không uống rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chế phẩm có rượu.

Thuốc ức c h ế  HMG-CoA re d u c ta se  (a to rv a s ta tin , s im v asta tin )

Phăn tích: Nồng độ trong huyết tương của một số thuốc ức chê HMG-CoA 
reductase có thể bị giảm, làm giảm tác dụng điều trị (thí dụ tăng cholesterol 
máu). Cơ chế: nghi có tăng chuyển hoố của thuốc ức chê HMG-CoA reductase.

M etron id azo l
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x ử  lý: Giám sát đáp ứng lâm sàng của ngưòi bệnh; nếu nghi có tương tác, có 
thể cần phải thay thuốc. Pravastatin có vẻ ít tương tác với phenytoin hơn và 
có thể dùng làm thuổc thay thê thích hợp.

PHOSPHO HOẶC PHOSPHAT
Yếu tố  khoáng chất thiết yếu trong cấu tạo của mô xương 

và được dùng làm chất chống calci niệu

CÁC THUỐC TRONG NHÓM
PHOSPHAT VÔ Cơ ông tiêm 0,140 mg/2mL; viên nén sủi 750 mg 

Oligosol p Ống tiêm 0,140 mg/2mL 
Phosphore Sandoz viên nén sủi 750 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Thận trọng: mức độ 2 
G iảm  calci m áu 

Cần theo dõi: mức độ 1

Suy thận : Tránh dùng cho người suy thận mạn.

PiNAVERIUM BROMID
Tliuốc cliống L O thắt hướng cơ, không kháng cholìnergic, 

có tính đối kháng các kênh chậm cùa calci

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

PINAVERIUM BROMID viên nén 10 mg; 50 mg 
Dicetel viên nén 10 mg; 50 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chỉ định: mức độ 4
Thời kỳ cho con bú: Thuốc qua được sữa mẹ, làm giảm tiết sữa; nguy cơ 
tác dụng độc kiểu atropin.
Thời kỳ m ang  tha i: Tránh kê đơn cho người mang thai, nguy cơ độc tính 
của atropin ở trẻ sơ sinh (tắc ruột cứt su).



Cân nhắc nguy cơ/ lợi ích: múc độ 3
T rẻ em: Pinaverium bromid là thuốc dành cho người lớn.

PIPERAZIN
Thuốc trị giun, tác dụng lên giun đũa và giun kim, 

do chẹn thần kinh vận động của giun

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

PIPERAZIN SIRO lọ 30 mL; 120 mL
Piperazin siro lọ 30 mL; 120mL 
Siro piperazin

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chỉ định: mức độ 4

Suy gan: Do tác dụng không mong muốn của thuốc này.
Suy th ận : Do chuyển hoá của thuốc này.

Thận trong: mức độ 2

Động kinh : Có các tiền sử co giật.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối hợp nguy hiểm: mức độ 4

P yran te l hoặc dẫn  ch ấ t
Phân tích: Đối kháng dược lý. Pyrantel là thuốc trị giun gây khử cực chức 
năng thần kinh cơ và làm liệt giun. Piperazin cũng là thuốc trị giun, nhưng 
gây tăng phân cực của nôi thần kinh cơ. Hai tác dụng này là đối kháng.
Xử lý: Nên tránh phối hợp. Thay đổi chiến lược điều trị.

P h e n o th ia z in  (c lo rp ro m az in )

Phân tích: Piperazin có thể gây co giật khi phôi hợp vôi phenothiazin. Cơ chế 
chưa rõ

• Xử lý: Cần phải theo dõi chặt chẽ ngưòi đang dùng phenothiazin 
(clorpromazin) mà dùng thêm piperazin.
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PIRIBEDIL
Thuốc chủ vận (lopamin, dùng trong các biểu hiện đau 

do thiếu máu cục bộ của các bệnh động mạch

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

PIRIBEDIL viên nén bao 50 mg; viên nén bọc 20 mg; ống tiêm 3 mg 
Trivastal viên nén bọc 20 mg 
Trivastal ông tiêm 3 mg 
Trivastal retard 50 viên nén bao 50 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chì định: mức độ 4
Truỵ tim  mạch; nhồi máu cơ tim  giai đoạn cấp.

Cần theo dõi: múc độ 1
Thời kỳ m ang thai: Do thận trọng vì thiếu các cứ liệu trong y văn về thuốc 
này.
Tăng huyết áp: Mặc dầu có nguy cơ hạ huyết áp thế đứng, điều trị chông 
tăng huyết áp vẫn phải được tiếp tục.

PRALIDOXIM
Tủi hoạt hoú enzym cholinesterase, 

giải độc các thuốc phospho hữu cơ kháng cholinesterase

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

PRALIDOXIM viên nén 500 mg; dung dịch tiêm 500 mg/20 mL; dung dịch tiêm 
25 mg/mL

PAM viên nén 500 mg
PAM - A dung dịch tiêm 500 mg/20 mL
Pampara dung dịch tiêm 25 mg/mL

CHÚ Ý  KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC
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Thận trọng: mức độ 2
Thời kỳ m ang  tha i: Do thiếu các nghiên cứu lâm sàng đầy đủ ở người 
mang thai, nên thận trọng khi dùng pralidoxim, chỉ được dùng khi tiên 
lượng sông còn bị đe dọa.
Suy th ận : Phải giảm liều dùng trong trường hợp suy thận.
Nhược cơ: Điều trị bằng pralidoxim có thể gây cơn nhược cơ.

PRAZIQUANTEL
Thuốc chông kỷ sinh trùng chính đểcliệt sán lú 

như sán máng hay một sô'sán lá gan

CÁC THUỐC TRONG NHÓM
PRAZIQUANTEL viên nén 600 mg 

Distocide viên nén 600 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chỉ định: múc độ 4
Bệnh ấu trù n g  sán  dây ở m ắt.

Cãn nhắc nguy cơ/lọi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Ngừng cho con bú ngày dùng thuốc và 72 giò tiếp sau. 
Thời kỳ mung thai: Không được dùng trong 3 thang đầu.

Cần theo dõi: mức độ 1
Trong trường hợp có bệnh lý phối hợp khác (bệnh sán máng và bệnh 
ấu trùng sán lợn), người bệnh phải được nhập viện trong khi điều trị vì tác 
dụng của praziquantel trên các ấu trùng sán trong não.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Tương tác cần theo dõi: mức độ 1
Carbamazepin

Phân tích'. Nồng độ trong huyết thanh của praziquantel có thể bị giảm, làm 
điều trị thất bại. Tương tác xảy ra nhanh. Cơ chế chưa rõ

- Xử lý: Theo dõi đáp ứng lâm sàng. Có thể cần phải tăng liều praziquanel 
trong khi phối hợp dùng carbamazepin. Theo dõi nồng độ trong huyết thanh 
của praziquantel có thể có ích trong điều trị.
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C loroq u in

Phân tích: Cloroquin làm giảm sinh khả dụng của praziquantel nên' làm 
giảm tác dụng điều trị. Cơ chế chưa rõ

Xử lý. Có thể phải tăng liều praziquantel.

G lucocorticoid

Phân tích: Tương tác dược động học đã xốc lập rõ với dexamethason. Khi 
phối hợp với dexamethason, nồng độ praziquantel giảm 50%.

- Xử lý: Khi điều trị phụ thuộc liều dùng, cần lưu ý tương tác này để điều 
chỉnh liều dùng. Tuỳ tình hình, thay đổi corticoid và vẫn phải cảnh giác.

K h án g  h is ta m in  H2 (c im e tid in )

Phân tích: Nồng độ trong huyết thanh của praziquantel có thể tăng, làm 
tăng tác dụng điều trị cũng như tảng tác dụng phụ. Tương tác xảy ra chậm. 
Cơ chế: Cimetidin có thể ức chế chuyển hoá lần đầu tiên của praziquantel.

X ử lý: Theo dõi ngưòi bệnh để phát hiện cốc tác dụng phụ trong thời gian 
phối hợp praziquantel vói cimetidin, thuốc kháng histam in H2 khác 
(thí dụ như ranitidin) có thể ít tương tốc hơn và có thể là thuốc thay thế 
thích hợp.

P henyto in

Phăn tích: Nồng độ trong huyết thanh của praziquantel có thể bị giảm, làm 
điểu trị có thể bị thất bại. Cơ chế chưa rõ
Xử lý: Theo dõi đáp ớng lâm sàng. Có thê cần phải tăng liều praziquantel 

trong thòi gian phối hợp với phenytoin. Nồng độ trong huyết thanh của 
praziquantel có thể có ích cho điều trị.

PRIMIDON
Thuốc chống động kinh, tự chuyển hoá in vivo thành phenobarbital

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

PRIMIDON viên nén 250 mg
Sertan viên nén 250 mg

CHÚ Ý  KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC
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Thời kỳ cho con bú: Các barbituric qua được sữa mẹ, có nguy cơ làm trẻ 
chậm tăng thê trọng và buồn ngủ.
Thời kỳ mang thai: Nguy cơ gây bệnh chảy máu ở trẻ sơ sinh, có thê đê 
phòng bằng dùng vitamin K.
Suy hô hấp  ; hen: Các barbituric ức chế các trung tâm hô hồp ở hành não.
Rối loạn chuyển  hóa porphyrin : Ở người dễ mắc bệnh, có nguy cơ rốì 
loạn chuyển hoá porphyrin, do cảm ứng tổng hợp enzym ALA - synthetase, 
kéo theo tăng tổng hợp cốc porphyrin kèm vối đau bụng, nôn, rôi loạn tâm 
thần và thần kinh (liệt mềm hai chi dưới) nhất là trưòng hợp rối loạn chuyển 
hoá porphyrin cấp gián đoạn.
Quá m ân với b a rb itu ric .

Thận trọng: mức độ 2
Ăn uống; rượu: Uống rượu ồ ạt nhiều - say rượu cấp làm chậm chuyển hoố 
barbituric và làm tăng độc tính. Ngược lại, uống rượu quá nhiều và kéo dài 
(nghiện rượu mạn) làm tăng sự phân giải barbituric ở gan (nhờn barbituric ỏ 
người nghiện rượu). Tuy nhiên, rượu làm tăng tác dụng an thần thần kinh 
trung ương của các barbituric.
Suy gan: Phần lớn các barbituric được chuyển hoá tại gan (trừ 
phenobarbital ít bị chuyển hoá). Suy gan làm chậm sự khử hoạt tính và tăng 
độc tính của chúng.
Suy thận: Phenobarbital ít bị chuyển hoá và bị đào thải ở dạng có hoạt tính 
qua thận. Như vậy, suy thận làm tăng độc tính cuả barbituric này.

cđn theo dôi: múc độ 1
Trẻ em: Nguy cơ bị lệ thuộc thể châ't và tâm thần (nghiện) với các phản ứng 
nghịch thường kích thích và kích động khi dùng barbituric làm thuốc ngủ. 
Phenobarbital, chất cảm ứng enzym, làm tăng chuyển hoá và giảm hiệu lực 
của vitamin D, nên có nguy cơ gây còi xương ỏ trẻ em động kinh.
Suy tim: Do tác dụng giảm lực co cơ và giảm trương lực cơ, các barbituric 
gây ức chế cơ tim, ít quan trọng ở liều gây ngủ, trừ khi bị suy tim.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Cân nhắc nguy co/lọi ích: mức độ 3
Rượu

Phàn tích. Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng buồn 
ngủ. Với một sô' chế phẩm của primidon, có thể thấy một sô' tác dụng tâm thần - 
vận động, nhất là trong những tuần điều trị đầu tiên. Tương tác dược lực.

Cân nhắc nguy co/lọi ích: mức độ 3
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x ử  lý: Không nên kê đơn thuốc này vì người kê đơn không thể không chê 
được việc uống rượu của ngưòi bệnh. Chú ý đến giảm tỉnh táo ở người lái xe 
và người vận hành máy. Khuyên không uông rượu và không tự ý dùng thuốc 
hoặc chê phẩm có rượu.

Benzodiazepin; d extropropoxyphen

Phăn tích-. Tăng tốc dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng buồn ngủ. Tương tác dược lực.

- X ử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuổc. Chú ý đến giảm 
tỉnh táo ỏ ngưòi lái xe và ngưòi vận hành máy Khuyên không uống rượu và 
không tự ý dùng thuốc hoặc chế phẩm có rượu.

E strogen  hoặc th u ốc ngừa thai estrop rogestogen

Phân tích: Tăng chuyển hoá các estroprogestogen ỏ gan bởi cảm ứng enzym, 
do đó có nguy cơ thụ thai.

- Xử lý-. Tránh dùng các thuốc ngừa thai liều thấp và chọn dùng thuổc ngừa thai 
liều cao và khuyên một phương pháp ngừa thai khác nếu điều trị barbituric 
kéo dài. Cần nhố, cảm ứng enzym không bao giò là hiện tượng tức thời.

M ifepriston

Phăn tích: Nguy cơ giảm hiệu quả của miíepriston do tăng chuyển hoá bỏi 
cảm ứng enzym.

- X ử lý: Đẩu tiên phải nhâ sự cảm ứng enzym là một hiện tượng xảy ra chậm 
và chậm mất đi. Có thể phải tăng liều lượng.

P rogestogen  h oặc dẩn chất

Phân tích'. Tăng chuyển hoá các thuốc ngừa thai progestogen ở gan bởi cảm 
ứng enzym, dẫn đến nguy cơ thụ thai.

- X ử lý-. Tránh dùng các thuốc ngừa thai liều thấp và chọn dùng thuốc ngừa 
thai liều cao hay khuyên một phương pháp ngừa thai khốc nếu điều 
trị primidon kéo dài. cần  nhớ, cảm ứng enzym không bao giờ là hiện tượng 
tức thời.

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2
Acid ascorbic

Phăn tích: Dùng đồng thòi các thuốc này với acid ascorbic làm tăng bài tiết 
acid ascorbic.

- X ử  lý: Nhu cầu vitamin c ở những ngưòi bệnh điều trị dài hạn với barbituric 
(như ngưòi bị động kinh) như vậy tăng lên. Có thể cho bổ sung thêm. Nên 
nhớ là vitamin c  thường được tự ý dùng.
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Phân tích: Khi bổ sung acid folic có nguy cơ giảm nồng độ thuốc chống động 
kinh trong huyết thanh. Việc dùng đồng thời thuốc cùng với acid folic có thể 
làm giảm tác dụng của thuôc chống co giật, do tác dụng đối khống trên hệ 
thần kinh trung ương.

Xử lý: Tăng cường theo dõi lâm sàng và sinh học khi điều trị động kinh ở các 
người bệnh được dùng thêm acid folic. Điều chỉnh liều dùng thuốc chống 
động kinh, nếu cần, trong khi dùng và sau khi ngừng acid folic.

Baclofen; benzam id; butyrophenon; carbam at hoặc thu ốc tương tự; 
clozapin; gluthetim id hoặc thuốc tương tự; m ediíbxam in; paroxetin; 
procarbazin; reserpin; thu ốc an thần kinh các loại; thuốc chông động  
kinh không barbituric; thuốc ức ch ế  hệ thần kinh trung ương các loại

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng buồn ngủ. Tương tác dược lực.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuôc. Chú ý đến giảm 
tỉnh táo ỏ ngưòi lái xe và ngưòi vận hành máy. Khuyên không uống rượu và 
không tự ý dùng thuốc hoặc chê phẩm có rượu.

Buspiron

Phân tích'. Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng gây buồn ngủ khi kết hợp thuốc. Có thể thấy một số tốc dụng về tâm 
thần vận động, nhất là trong tuần điều trị đầu tiên. Tương tác dược lực.

- Xử lý: Không nên phôi hợp hai thuốc, bởi ngưòi kê đơn không thể ngăn chặn 
được người bệnh uổng rượu. Nguy cơ buồn ngủ là khá nguy hiểm ở người lái 
xe và ngưòi vận hành máy. Khuyên không uống rượu và không tự ý dùng 
thuốc hoặc chế phẩm có rượu.

C iclosporin

Phân tích: Giảm nồng độ ciclosporin trong huyết thanh do cảm ứng enzym 
làm tăng dị hoá.

Xử lý: Nêu cần phôi hợp, phải theo dõi kỹ nồng độ ciclosporin trong huyết 
thanh và điều chình liều dùng lúc bắt đầu và lúc ngừng điểu trị bằng 
primidon. Lưu ý là ciclosporin trong máu chịu cốc biến động lân giữa các cá 
thể và sự theo dõi phải đều đặn.

Corticoid - khoáng

Phăn tích: Tăng dị hoá các corticoid - khoáng bởi các thuốc cảm ứng enzym. 
Cảm ứng enzym chỉ biểu hiện nhiều ngày sau khi bắt đầu trị liệu.

A cid  fo lic  h o ặ c  d ẫn  ch ấ t
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x ử  lý: Cảm ứng enzym không phải là một hiện tượng tức thời. Khi điều trị 
cùng với một thuốc cảm ứng enzym trung và dài hạn, phải tính đến nguy cơ 
giảm hiệu quả điều trị. Điều chỉnh liều lượng corticoid - khoáng trong khi 
điều trị và sau khi ngừng primidon.

C lonidin hoặc thuốc tương tự

Phân tích: Tác dụng hiệp đồng trong ức chế hệ thần kinh trung ương, cần  
chú ý, khi điều trị ngoại trú, ỏ người lái xe và người vận hành máy. cần  ghi 
nhớ là rilmenidin ở liều thông dụng không làm tăng tác dụng ức chê hệ thần 
kinh trung ương của primidon.

- Xử lý'. Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều dùng của hai chế phẩm, nếu cần 
phôi hợp. Chú ý đến giảm tỉnh táo ở ngưòi lái xe và ngưòi vận hành máy. 
Khuyên không uống rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chê phẩm có rượu.

Cyclophospham id hoặc th u ốc tương tự

Phân tích'. Tăng độc tính của cyclophosphamid, do tăng chuyển 
cyclophosphamid thành chất chuyển hoá alkyl hoá (cảm ứng enzym).
Xử lý: Theo dõi cẩn thậri huyết đồ và đánh giá nguy cơ giảm bạch cầu của 
phôi hợp. Chú ý đến thòi gian điều trị cần thiết để xảy ra  tương tác này có 
thể xảy ra. cảm  ứng enzym là một hiện tượng tạo lập dần (ít nhát 10 ngày).

D ihydropyridin  (n iíed ip in , íe lod ip in )

Phân tích: Nồng độ trong huyết thanh của niíedipin, felodipin bị giảm, có 
thể làm giảm tác dụng. Tương tác xảy ra chậm. Cơ chế: tảng chuyển hoá 
dihydropyridin do cảm ứng enzym.
Xử lý: Điều chỉnh liều theo đáp ứng lâm sàng. Có thể phải tăng liều nifedipin, 
íelodipin.

D isopyram id

Phăn tích: Giảm nồng độ disopyramid trong huyết thanh, do cảm ứng 
enzym, tới các nồng độ không hiệu quả.
Xử lý: Theo dõi điện tâm đồ, lâm sàng, nồng độ thuốc chông loạn nhịp trong 
huyết thanh và điều chỉnh liều dùng, tuỳ theo trường hợp.

G lucocorticoid

Phân tích: Tăng dị hoá' thuốc này bởi các thuốc cảm ứng enzym (primidon, 
barbituric). cảm  ứng enzym chỉ thể hiện từ 10 đến 12 ngày sau khi bắt đầu 
điều trị.
Xử lý: Cảm ứng enzym không phải là một hiện tượng tức thòi. Khi điều trị 
cùng với một thuốc cảm ứng enzym trung và dài hạn, phải tính đến nguy cơ
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giảm hiệu quả điểu trị. Điều chỉnh liều glucocorticoid khi điểu trị và sau khi 
ngừng primidon.

G lycosid trỢ tim

Phân tích: Tàng chuyển hoá ở gan bởi cảm ứng enzym, kéo theo giảm hoạt 
tính của digitalis đã chuyển hoá (nghĩa là digitalin, không phải digoxin).
Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều dùng digitalin (digoxin thải qua 
thận), nếu cần phối hợp. Điều chỉnh liều dùng digitalis trong và sau khi điều 
trị với barbituric.

G riseofulvin

Phân tích-. Tăng chuyển hoá ở gan, bởi cảm ứng enzym, kéo theo giảm hoạt 
tính của griseoíulvin.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều dùng của 2 thuốc, nếu cần phôi 
hợp. Tầm quan trọng của tương tác này còn phải xác định thêm.

G u a n e th id in  hoặc  th u ố c  tư ơ n g  tự

Phân tích: Tăng nguy cơ hạ huyết áp thế đứng.
- Xử lý: Báo cho ngưòi bệnh biết nguy cơ. Theo dõi huyết áp trong khi phối 

hợp. Tuỳ theo thuốc dùng, hạ huyết ốp có thể ít hay nhiểu. Điều chỉnh liều 
dùng của một hoặc hai thuốc. Lập kế hoạch dùng thuốc đều đặn. Khuyên 
ngưòi bệnh, nếu thấy chóng mặt lúc đầu điểu trị, nên gặp lại thầy thuốc để 
điều chỉnh liều dùng của một hay hai thuốc, nếu cần. Tăng cường theo dõi ò 
người bệnh cao tuổi (nguy cơ bị ngã) và khuyên họ, khi ở tư thế nằm hay 
ngồi mà chuyển sang tư thế đứng, thì phải từ từ.

Hormon tuyến giáp; tetracosactiđ

Phăn tích'. Tăng dị hoá của thuốc phối hợp bởi các thuốc cảm ứng enzym. 
Cảm ứng enzym chỉ diễn ra 10 đến 12 ngày sau khi bắt đầu trị liệu.

- Xử lý: Cảm ứng enzym không phải là một hiện tượng tức thòi. Khi điều trị 
cùng với thuốc cảm ứng enzym trung và dài hạn, phải tính đến nguy cơ giảm 
hiệu quả điều trị. Điều chình liều hormon giáp trạng trong và sau khi ngừng 
primidon.

Ison iazid  h o ặc  th u ố c  tư ơ n g  tự

Phân tích: Do cảm ứng enzym, một chất chuyển hoá của isoniazid độc vối 
gan được hình thành.

- Xử lý: Khi phôi hợp hai thuốc độc với gan, hoặc phải theo dõi chặt chẽ chức 
năng gan (ASAT, ALAT, enzym phosphatase kiềm, bilirubin) hoặc hoãn, nếu 
có thể một trong hai trị liệu. Xác minh là người bệnh không uống rượu 
thường xuyên và không có tiền sử viêm gan do virus. Các dấu hiệu lâm sàng
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chính không đặc hiệu: buồn nôn, sốt, vàng da,... Khi thấy đồng thòi ban da, 
ngứa và hạch to thì hướng bệnh căn do thuốc. Phân biệt rõ, theo các kết quả 
thử nghiệm sinh học, nguy cơ xuất hiện viêm gan tiêu tế  bào không phục hồi 
với một viêm gan ứ mật phục hồi được khi ngừng trị liệu.

M ethotrexat

Phăn tích: Tăng tác dụng không mong muốn của methotrexat có thể do tăng 
ức chế dihydrofolat reductase.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này do methotrexat là thuốc thưòng được dùng trong cơ 
sở chuyên khoa.

M etronidazol

Phăn tích: Mâ't tác dụng điều trị của metronidazol. Cơ chế: do barbituric gây 
cảm ứng, làm tăng chuyển hoá metronidazol (đào thải nhanh và nồng độ 
huyết thanh thấp). Tương tác xảy ra  chậm.

Xử lý: Theo dõi tác dụng điểu trị của metronidazol khi phối hợp với 
barbituric. Nếu cần, phải tăng liều metronidazol cũng có thể dùng liều cao 
metronidazol ngay ban đầu cho ngưòi đang dùng barbituric.

M exiletin

Phân tích: Giảm nồng độ mexiletin trong huyết tương, do cảm ứng enzym.
- Xử lý: Điều chỉnh liều dùng của mexiletin theo nhận xét lâm sàng và điện 

tâm đồ.

N atri valproat h oặc dan chất

Phân tích: Natri valproat và các dẫn chất làm tăng nồng độ primidon trong 
huyết tương, có thể do ức chế enzym và giảm dị hoá thuốc này. Tương tác 
dược động học ở khâu chuyển hoá. v ề  lâm sàng, sự gia tăng nồng độ 
primidon trong huyết tương sẽ dẫn đến tăng tác dụng không mong muốh 
(buồn ngủ).

- Xử lý: Phải theo dõi lâm sàng trong 15 ngày đầu trị liệu, kèm vối định lượng 
nồng độ primidon trong huyết tương và điều chỉnh liều dùng ngay khi có các 
dấu hiệu đầu tiên của tác dụng buồn ngủ. Khuyên ngưòi bệnh gặp lại bác sĩ 
khi thấy mệt, ngủ gà, an thần để tiến hành định lượng trong huyết tương 
nhằm điều chỉnh lại liều dùng primidon.

P h en oth iazin

Phân tích: Tăng tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng buồn ngủ, điều này chỉ với một sô' phenothiazin an thần. Tương tác 
dược lực.
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x ử  lý: Lưu ý nguy cơ này để điểu chỉnh liều dùng của hai thuốc nếu cần phối 
hợp. Chú ý đến giảm tỉnh táo ở người lái xe và người vận hành máy. Khuyên 
không uống rượu và không tự ý dùng thuốc có rượu.

Phân tích: Tương tác dược động học làm tăng chuyển hoá ở gan do cảm ứng 
enzym, kéo theo giảm hoạt tính của progabid; cũng có thể tăng nồng độ 
trong huyết tương của phenobarbital hay primidon.

- Xử lý-. Progabid là thuốc chống động kinh lựa chọn bậc hai, độc với gan. Nên 
tính đến nguy cơ thất bại điều trị. Điều chỉnh liều.

Quinidin hoặc dẫn chất

Phản tích: Tăng chuyển hoố ỏ gan bởi cảm ứng enzym, kéo theo giảm hoạt 
tính của quinidin (và các dẫn chất); điều chỉnh liều. Theo dõi cẩn thận, nồng 
độ quinidin trong huyết tương và thận trọng khi ngừng primidon (nguy cơ 
nhiễm độc quinidin).

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều dùng của hai thuốc, khi cần phối 
hợp này tỏ ra cần thiết. Chú ý đến giảm tỉnh táo ở người lái xe và người vận 
hành máy. Khuyên không uống rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chế 
phẩm có rượu.

Quinin hoặc thuốc tương tự

- Phăn tích: Tăng chuyển hoá ỏ gan bởi cảm ứng enzym, kéo theo giảm hoạt 
tính của quinin (và thuốc tương tự).
Xử Lý: Điều chình liêu lượng quinin. Theo doi cẩn thận nồng dộ quinin trong 
huyết tương và thận trọng khi ngừng primidon (nguy cơ nhiễm độc quịnin). 
Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều lượng của hai thuốc nếu sự phối hợp 
này tỏ ra cần thiết. Chú ý đến sự giảm tỉnh táo ở ngưòi lái xe và người vận 
hành máy. Khuyên không uốhg rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chê 
phẩm có rượu.

Succinim id

Phăn tích'. Khi dùng kết hợp với succinimid, nồng độ primidon và chất 
chuyển hoá của nó là phenobarbital trong huyết thanh giảm. Cơ chế chưa rõ.

- Xử lý: Khi phải kết hợp hai thuốc này, phải theo dõi nồng độ primidon và 
phenobarbital trong huyết thanh mỗi khi có sự thay đổi trong liệu pháp 
succinimid (bắt đầu điểu trị, thay đổi liều dùng, thôi dùng). Khi cần, phải 
hiệu chình liều primidon.

P rogab id
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Tacrolim us

Phân tích: Giảm nồng độ tacrolimus trong huyết thanh do cảm ứng enzym, 
làm tăng dị hóa.

- X ử lý: Nếu phôi hợp này cần thiết, theo dõi kỹ nồng độ tacrolimus trong 
huyết thanh và điều chỉnh liều tacrolimus lúc đầu và lúc cuốỉ trị liệu bằng 
primidon. Lưu ý là ciclosporin trong máu có những biến động lớn giữa các cá 
thể và sự theo dõi phải đều đặn.

Tetracyclin

Phân tích: Tăng dị hoá doxycyclin ỏ gan do cảm ứng enzym. Mặc dầu việc 
này chưa được xác nhận cho các tetracyclin khác không bị đào thải qua 
đường nước tiểu, có lẽ vẫn cần phải thận trọng.

- Xử lý: Tương tác này cần nhiều ngày điều trị để việc kích thích enzym có thể 
xảy ra. Có nguy cơ thất bại điều trị, nếu kháng sinh không đạt các nồng độ 
tổì thiểu ức chế (MIC) vi khuẩn gây bệnh. Lưu ý nguy cơ này và chọn một 
kháng sinh khác.

Theophylin hoặc dẫn chất

- Phân tích: Phôi hợp vối một thuốc cảm ứng enzym. Sau khoảng 10 đến 12 
ngày, thì chất gây cảm ứng làm cho chuyển hoá theophylin ở gan nhanh lên, 
nên làm giảm hoạt tính và nồng độ trong huyết tương của theophylin.

- Xử lý-. Theo dõi lâm sàng ngưòi bệnh. Điều chỉnh liều lượng tuỳ theo nồng độ 
theophylin trong máu, trong và sau khi ngừng điều trị primidon.

Thuốc chẹn  beta

Phăn tích'. Do cảm ứng enzym, tăng dị hoá ở gan các thuốc chẹn beta 
(acebutolol, alprénolol, betaxolol, labetalol, metoprolol, oxprenolol, 
propranolol, timolol).

- Xử lý: Giảm tác dụng dược lý của thuốc chẹn beta khi điều trị cùng với 
barbituric kéo dài trong ít nhất 3 tuần (chú ý ở người bị động kinh). Nguy cơ 
mất hoạt tính dần dần của thuốc chẹn beta. Hỏi người bệnh về hiệu quả của trị 
liệu (đau thắt ngực hay tăng huyết ốp) và đánh giá đểu đặn về mặt lâm sàng 
hiệu quả điều trị, hoặc chọn một thuốc chẹn beta không bị gan chuyển hoá.

Thuốc chống nấm  dẫn xu ất im idazol

Phân tích: Giâm nồng độ trong huyết tương, đã mô tả  cho itraconazol, do 
cảm ứng enzym (giảm hiệu quả).
Xử lý: Nguy cơ thấ t bại điều trị, nếu phối hợp với cốc thuốc cảm ứng emym 
như primidon kéo dài ít nhất 10 ngày. Trong trường hợp này, điều chỉnh liều 
dùng và nếu cần thì tiến hành định lượng itraconazol trong huyết tương.
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Phăn tích'. Các thuốc chông trầm  cảm ba vòng làm hạ ngưõng gây động kinh 
và như vậy có nguy cơ xuất hiện các cơn co giật ỏ người bệnh điều trị bằng 
primidon.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ này và điều chỉnh liều lượng primidon tuỳ theo trường hợp.

Thuốc gây mê bay hơi chứa halogen

Phăn tích: Primidon làm tăng chuyển hoá các thuốc gây mê (giảm tác dụng), 
làm tăng thêm nguy cơ độc với gan do cần tăng liều lượng các thuốc gây mê.
X ử lý: Trường hợp can thiệp ngoại khoa, khuyên ngưòi bệnh báo cho người 
gây mê về mọi thứ thuốc đã dùng.

Thuôc làm  acid hoá nước tiểu

Phăn tích: Tăng tái hấp thu primidon ỏ ống thận.
X ử lý: Có sự gia tăng tốc dụng dược lý của primidon, nên cần điều chỉnh 
liều, nếu phối hợp là cần thiết. Đo pH nước tiểu bằng giấy thử để biết có cần 
điểu chỉnh liều hay không.

Thuốc uống chống đông m áu kháng v itam in  K

Phăn tích: Primidon là chất cảm ứng enzym, làm tảng tốc độ chuyển hoá ở 
gan của các thuốc chống đông, cảm  ứng enzym không phải là một hiện 
tượng tức thòi. Trị liệu bằng các thuốc cảm ứng enzym cần nhiều ngày để 
tương tác thể hiện.
Xử lý: Cần lưu ý đến tương tác đó để điều chỉnh liều và việc theo dõi sinh 
học (INR; tỷ lệ chuẩn quốc tế  và TP: tỷ lệ prothrombin) phải làm thường 
xuyên hơn, khi bắt đầu trị liệu bằng thuốc chống đông trong khi dùng và 
sau khi ngừng điều trị primidon. Kiểm tra  đảm bảo có sự theo dõi đểu đặn 
này. Lưu ý đến trình tự thòi gian của các trị liệu.

Thuốc uống kháng acid  h oặc than hoạt

Phăn tích: Thuốc kháng acid làm giảm hấp thu primidon qua đường tiêu 
hoá do đó làm giảm tác dụng.
X ử lý: Cần uống hai thuốc cách nhau ít nhất 1 đến 2 giờ. Nhắc lại là các 
kháng acid thường được dùng sau khi ăn 1 giờ 30 phút vì ăn là nguồn gốc 
tăng tiết dịch vị.

Vitam in D

Phân tích: Vối một trị liệu dài hạn, các thuốc cảm ứng enzym có thể kích 
thích và gia tăng dị hoá vitamin D, như vậy làm giảm hiệu lực của vitamin 
D và ảnh hưởng tới sự chuyển hoá calci.

T h u ố c  c h ô n g  trầm  cảm  ba  v ò n g  h o ặ c  th u ố c  tư ơ n g  tự
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x ử  lý: Chú ý đến thòi gian trị liệu, cảm  ứng enzym chỉ được tạo lập dần 
dần. Với các trị liệu dài ngày bằng barbituric, nên điều chỉnh liều và cho bổ 
sung vitamin D, nếu cần.

Zidovudin

Phân tích: Do ngoại suy từ riíampicin và riíabutin, primidon làm giảm nồng 
độ zidovudin do tăng chuyển hoá (cảm ứng enzym).
X ử lý: Nếu thấy giảm đáp ứng với điều trị bằng zidovudin, điều chỉnh liều 
zidovuin.

Tương tác cần theo dõi: mức độl 
A cetam in oph en  (paracetam ol)

Phăn tích: Tiềm năng nhiễm độc gan của acetaminophen (paracetamol) có thể 
tăng khi phôi hợp với primidon liều cao và kéo dài. Tác dụng điều trị của 
acetaminophen có thể giảm khi phối hợp. Tương tác xảy ra chậm. Cơ chế: 
Barbituric có thể gây cảm ứng enzym của gan làm tăng nhanh chuyển hoá của 
acetaminophen, có thể dẫn đến nồng độ cao bất thường các chất độc cho gan.
Xử lý: Nguy cơ lớn nhất khi dùng acetaminophen quá liều kèm theo dùng 
barbituric thường xuyên. Khi dùng với liều điều trị thông thường, không cần 
phải điều chỉnh liều.

A cetazolam id  (th uốc ức c h ế  carbon ic anhydrase)

- Phăn tích: Phối hợp có thể làm thay đổi nồng độ primidon trong huyết thanh 
và nước tiểu. Tương tác xảy ra chậm. Cơ chế chưa rõ.
Xử lý: Nếu đang dùng cả hai thuốc primidon và acetazolamid, nồng độ 
primidon và chất chuyển hoá phenobarbital có thể thấp hơn mong đợi; phải 
nghi là có tương tốc thuốc. Có thể ngừng một thuốc hay dùng hai thuốc cách 
xa nhau.

A m phetam in  h oặc dẫn chất

- Phăn tích: Đôĩ kháng tác dụng. Có thể tăng tính hung hãn ở người nghiện 
amphetamin. >

- X ử  lý: Lưu ý tương tác dược lực này để xác định mục tiêu điều trị chính. 
Khuyên người bệnh gặp lại bác sĩ nếu thấy kết quả điều trị không ổn định.

B arbituric

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng buồn ngủ. Tương tác dược lực.

- X ử lý: Kê đơn thừa vô ích, vì xét đến cốc tính chất dược lý và các chỉ định 
của hai thuốc này. Nếu kê đơn phối hợp, phải lưu ý nguy cơ này để điều
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chỉnh liều của hai thuốc. Chú ý đến giảm tỉnh táo ở người lái xe và người sử 
dụng máy. Khuyên không uống rượu và nếu người bệnh tự dùng thuốc, kiểm 
tra những thuốc này không được chứa rượu.

Carbam azepin

Phân tích'. Tăng chuyển hoá ở gan do cảm ứng enzym, kéo theo giảm tác 
dụng của carbamazepin. Điều chỉnh liều dùng carbamazepin. Theo dõi cẩn 
thận, nồng độ carbamazepin trong huyết tương và cảnh giác lúc ngừng 
primidon.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều dùng của hai thuốc, nếu cần 
phối hợp. Chú ý đến giảm tỉnh táo ở người lái xe và người vận hành máy. 
Khuyên không uống rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chế phẩm có rượu.

Cloram phenicol

Phân tích: Tác dụng của cloramphenicol có thể bị giảm (nồng độ huyết 
thanh giảm), trong khi đó thì tác dụng của barbituric có thể tăng. Tác dụng 
có thể kéo dài vài ngày sau khi ngừng barbituric. Tương tác xảy ra chậm. Cơ 
chế: chuyển hoá của cloramphenicol có thể tăng và chuyển hoá barbituric có 
thể giảm.

- Xử lý-. Có thể phải tăng liều cloramphenicol. Giám sát nồng độ trong huyết 
tương của kháng sinh và điểu chỉnh liều. Nếu có dấu hiệu nhiễm độc 
barbituric, phải giảm liều barbituric.

K háng  h is ta m in  k h á n g  Hị a n  th ầ n ; ỉlu o x e tin ; ílu v o x am in ; m e th ad o n ; 
m ianserin; oxaflozan; thuốc chủ vận m orphin; v iloxazin

- Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng buồn ngủ. Tưung lác dược lực.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều dùng của hai thuốc nếu cần phôi 
hợp. Chú ý đến giảm tỉnh táo ở người lái xe và người vận hành máy. Khuyên 
không uống rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chế phẩm có rượu.

M ethyldopa

Phân tích'. Tăng tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng buồn ngủ. Tương tác dược lực.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chình liều của hai thuốc. Chú ý đến giảm 
tỉnh táo ở những ngưòi lái xe và ngưòi vận hành máy. Khuyên không uống 
rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chế phẩm có rượu.

Phenytoin

Phân tích’. Tuỳ thuộc trình tự thòi gian dùng các thuốc, nếu primidon được 
dùng trước phenytoin, có sự tăng nồng độ phenytoin trong huyết tương do
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cạnh tranh ở khâu chuyển hoá. Nếu dùng phenytoin trước primidon, các 
biến động về nồng độ của phenytoin Không dự đoán được.

- Xử lý: Dựa vào thòi điểm dùng các thuốc và tuỳ trưòng hợp, lưu ý nguy cơ 
này để điều chỉnh liều dùng của hai thuốc, nếu cần phôi hợp. Chú ý đến 
giảm tỉnh táo ỏ ngưòi lái xe và người vận hành máy. Khuyên không uống 
rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chê phẩm có rượu.

Thuôc gây mê barbituric

Phân tích: Nguy cơ tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương.

- Xử lý: Nếu cần phối hợp hai thuốc, lưu ý nguy cơ này khi gây mê và chọn 
liều dùng.

Thuốc ức ch ế  MAO k hôn g chọn  lọc

Phân tích: Có lẽ thuốc ức chế monoamin oxydase ức chế chuyển hoá 
primidon ở gan và kéo dài tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương. Hiện 
tượng có tính tức thòi.

- Xử lý: Phải lưu ý tăng buồn ngủ trong và sau khi điều trị, đặc biệt là ở ngưòi 
lái xe và ngưòi vận hành máy. Khuyên người bệnh không uống rượu và 
không tự ý dùng thuổc hoặc chế phẩm có rượu.

PROBENECID
Thuốc tăng acid uric niệu do ức chế tái hấp thu urat tại ống, thận

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

PROBENECID viên 500 mg
Benemid viên 500 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chỉ định: mức độ 4
Suy thận : Probenecid tác dụng như một chất ức chế hệ vận chuyển acid 
hữu cơ ỏ ô'ng thận. Tác dụng gây acid uric niệu càng rõ khi thận còn nguyên 
vẹn và suy thận kéo theo sự kháng hoàn toàn với probenecid (chất này còn 
bị buộc có liên quan đến sự xuất hiện các hội chứng hư thận).
Sỏi urat, tăng urat niệu.
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Thận trọng: mức độ 2
B ệnh thống  phong: Khi tăng urat niệu trên 700 mg/24giò và khi có cơn 
thống phong thứ phát do bệnh máu.
B ệnh m áu: Probenecid không được dùng trong điều trị bệnh thống phong 
thứ phát do các bệnh máu.
Sỏi thận : Nguy cơ tăng bệnh sỏi uric.

Cần theo dòi: mức độ 1
Thời kỳ m ang thai: Do qua được hàng rào nhau - thai và xuất hiện trong 
máu cuống nhau.
Loét dạ dày tá  tràng ; viêm  dạ dày: Tăng tác dụng không mong muốn về 
dạ dày-ruột.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối hạp nguy hiểm: mức độ 4

Indom etacin  hoặc dẩn chất

Phăn tích: Probenecid ức chế bài tiết indometacin ở thận. Tương tác dược 
động học.

- Xử lý: Probenecid có thể và itã được dùng để làm chậm thải nhiều loại thuốc 
đê giảm liều lượng. Phải rấ t cảnh giác về các nguy cơ tiềm ẩn và sự tăng độc 
tính của thuôc phối hợp. Xem xét bối cảnh sinh lý bệnh học cụ thể.

M ethotrexat

Phăn tích: Probenecid ức chế bài tiết methotrexat ở thận. Tương tốc dược 
động học. Sự phối hợp này có thể được dùng để giảm liều methotrexat, 
nhưng độc tính nội tại của raethotrexat làm nó trỏ nên nguy hiểm, nếu kê 
đơn mà không suy tính.

- Xử lý: Probenecid có thể và đã được dùng để làm chậm thải nhiều loại thuốc 
đê giảm liều lượng. Phải rấ t cảnh giác về các nguy cơ tiềm ẩn và sự tăng độc 
tính của thuôc phối hợp. Xem xét bôi cảnh sinh lý bệnh học cụ thể.

Nitrofuran

Phân tích: Probenecid ức chế thải nitrofuran ở thận, kéo theo tăng nồng độ 
trong huyết thanh, kéo dài thòi gian bán thải và giảm nồng độ trong nước 
tiểu, như vậy giảm hiệu quả Tương tác dược động học.

- Xử lý: Probenecid có thể và dã được dùng để làm chậm thải nhiều loại thuốc 
để giảm liều lượng. Phải rất cẩn thận về các nguy cơ tiềm ẩn và sự tăng độc 
tính của thuốc phối hợp. Ở dây, do giảm nồng độ trong nước tiểu, có thể phải 
để phòng thất bại điều trị.
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P en ic ilin

Phăn tích: Probenecid ức chế bài tiết các penicilin ỏ thận. Sự phối hợp này có 
thể được dùng để giảm liều dùng các penicilin. Tương tác dược động học.
Xử lý: Probenecid có thể và đã được dùng để làm chậm sự bài tiết của nhiều 
loại thuốc và để giảm liều lượng. Vối các penicilin, sự phối hợp này đã được 
dùng trong điều trị để đạt nồng độ penicilin trong máu có lợi ích và kéo dài. 
Phải rấ t cảnh giác về các nguy cơ tiềm ẩn và việc tăng độc tính của thuốc 
được phôi hợp. Xem xét bối cảnh sinh lý bệnh học cụ thể.

S ulíam id  ch ốn g tiểu  đường

Phăn tích'. Probenecid ức chế bài tiết sulfamid ở thận. Phôi hợp này có thể 
được dùng để giảm liều của sulíamid, nhưng độc tính nội tại của sulfamid 
làm cho phôi hợp trở nên nguy hiểm nếu kê đơn mà không suy xét (nguy cơ 
hạ glucose máu).

- X ử lý: Probenecid có thể và đã được dùng để làm chậm thải và giảm liều 
lượng của nhiều loại thuổc có thể và đã được dùng để giảm một sô' liều dùng. 
Phải rấ t cảnh giác về các nguy cơ tiềm ẩn và sự tăng độc tính của thuốc phối 
hợp. Xem xét bôi cảnh sinh lý bệnh học cụ thể.

Sulfam id  k hán g khuẩn; su lfasa lazin  hoặc dẫn chất

Phăn tích: Probenecid ức chế bài tiết sulíamid ở thận. Sự phối hợp này có thể 
được dùng để giảm liều của sulíamid, nhưng độc tính nội tại của sulfamid làm 
cho phôi hợp trở trên nguy hiểm nếu kê đơn mà không suy tính.

- X ử lý: Probenecid có thể và đã được dùng để làm chậm thải và giảm liều 
lượng của nhiều loại thuốc. Phải rấ t cảnh giác về các nguy cơ tiềm ẩn và sự 
tăng độc tính của thuôc phôi hợp. Xem xét bôi cảnh sinh lý bệnh học cụ thể.

Cân nhắc nguy cơ/lọi ích: mức độ 3 
S alicy la t

- Phăn tích: Các salicylat dùng đều đặn với liều thấp hơn bình thưòng ức chế 
tác dụng gây acid uric niệu của probenecid. Ngược lại, probenecid ức chế 
salicylat bài tiết acid uric qua nước tiểu và có thể làm giảm bài xuất các 
salicylat và dẫn đến đôc tính của thuốc này.

- Xử lý: Cần tránh phốỉ hợp. Đổi chiến lược điều trị.

Zidovudin

Phân tích: Probenecid ức chế sự liên hợp glucuronic của zidovudin và làm 
giảm bài tiết ở thận kéo theo tăng nửa đòi, nồng độ trong huyết thanh và 
độc tính của zidovudin.

- X ử lý: Cần tránh phối hợp.
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A sparaginase

Phân tích: Asparaginase làm tăng acid uric trong máu.

Xử lý: Phối hợp phải được quản lý trong cơ sở bệnh viện. Điều chỉnh phương 
pháp điều trị chống thống phong. Để tránh sỏi urat, nên chọn alopurinol 
thay cho các thuốc gây acid uric niệu, vì những thuốc này có thể gây các 
bệnh thận do acid uric.

Cephalosporin có nhân th iom ethyltetrazol; ceph alosp orin  hoặc thuốc  
tương tự

Phăn tích: Tương tác dược động học. Giảm bài tiết ở ông thận các 
cephalosporin, kéo theo tăng nồng độ cephalosporin trong huyết thanh và 
thời gian bán thải của kháng sinh. Có thể dùng sự phôi hợp này để kéo dài 
tác dụng của cephalosporin.

Xử lý. Xác định mục tiêu điểu trị và quan tâm đến tương tác này. Ở liêu 
bình thường, vói một sô' cephalosporin, có nguy cơ độc với thận, mặc dầu còn 
có ý kiến khác nhau.

Furosem id hoặc thuốc tương tự

Phăn tích'. Probenecid có thể làm tăng nồng độ íurosemid trong huyết thanh 
bằng cách ức chê bài tiết ở ông thận.

- Xử lý: Do probenecid có thể làm tăng tái hấp thu íurosemid, nên nếu cần thì 
tiến hành điều chỉnh liều. Ý nghĩa lâm sàng của tương tác này cần có thêm 
n liiổ u  th ô n g  t in  hơn .

G anciclovir

Phân tích: Probenecid ức chế bài tiết ganciclovir ở ông thận và có nguy cơ 
kéo theo tích luỹ ganciclovir, do giảm thanh lọc thuốc kháng virus ỏ thận.

- Xử lý: Có thể dùng tương tác để giảm liều dùng ganciclovir. Nếu hai thuốc 
được dùng đồng thòi, nên điểu chỉnh liều của thuốc kháng virus.

Pentostatin

Phăn tích: Pentostatin có thể làm tăng nồng độ acid uric trong máu. Điểu 
chỉnh liều dùng thuốc chống thông phong cần thiết để kiểm soát chứng acid 
uric máu cao.

- Xử lý: Nên dùng alopurinol (ức chế tổng hợp acid uric) hơn là các thuốc thải 
uric do có thể có nguy cơ gây bệnh thận với acid uric.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
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Phân tích: Tăng mạnh nồng độ trong huyết tương của thuốc chông viêm 
không steroid (được mô tả chủ yếu vói ketoproíen), do giảm thanh lọc qua 
thận và liên kết với protein huyết tương.
Xử lý: Nguy cơ tăng tác dụng không mong muôn của các thuôc chống viêm. 
Giảm liều lượng của thuốc chống viêm không steroid.

Thuốc lợi tiểu  giữ  kali; thuốc lợi t iểu  thải kali

Phân tích: Các thuốc này làm tăng acid uric máu và giảm tác dụng điều trị 
chống thống phong.
Xử lý: Nên tránh dùng hai thuốc đồng thòi, do nguy cơ thất bại trong điều 
trị chống thống phong.

Zalcitabin

Phân tích'. Tăng nồng độ zalcitabin trong huyết tương, với tăng nguy cơ độc 
tính.

- X ử lý: Theo dõi các tác dụng không mong muốn liên quan tới zalcitabin và 
giảm liều dùng, nếu cần.

Tưong tác cần theo dõi: mức độ 1 
A cyclovir

Phân tích: Probenecid có thể làm tăng nồng độ trong huyết thanh của 
acyclovir, nên làm tăng tác dụng điều trị và tác dụng phụ. Tương tác xảy ra 
nhanh. Cơ chế: Probenecid có thể ức chế bài tiết acyclovir qua ống thận.
Xử lý: Liều lượng acyclovir (và valacyclovir) có thể cần phải giảm nếu có 
biêu hiện nhiễm độc acyclovir.

Thuôc gây mê barbituric

Phăn tích: Probenecid có thể có tác dụng kéọ dài tnơỉ gian gây mê do 
thiopental họặc đạt được kết quả gây mê với liều thấp thiopental. Cơ chế 
chưa rõ.

- Xử lý: Liều thiopental dùng để khởi mê có thể giảm. Tuy nhiên, do thuốc này 
tác dụng ngắn (tính từng phút), nên không cần có biện pháp đặc biệt nào 
ngoài các thận trọng thông thường khi gây mê.

Thuốc ức ch ế enzym chuyển dạng angiotensin

Phân tích: Tăng thòi gian tác dụng của thuốc ức chế enzym chuyển dạng 
angiotensin. Tương tác xảy ra chậm. Cơ chế: Probenecid làm giảm bài tiết 
thuốc ức chê enzym chuyển dạng angiotensin qua thận.

T h u ố c  c h ố n g  v iêm  k h ô n g  stero id
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x ử  lý: Nếu nghi có tương tác thuốc, theo dõi huyết ốp và giảm liều thuốc ức 
chê enzym chuyển dạng angiotensin, nếu cần.

Sulfon (dapson)

Phân tích: Tác dụng dược lý và độc tính của dapson có thể tăng. Cơ chế: 
Probenecid ức chế cạnh tranh với dapson để đào thải tích cực qua ốhg thận, 
làm dapson và chất chuyển hoá của dapson bị tích luỹ.

- Xử lý: Theo dõi nhiễm độc dapson, có thể phải giảm liều dapson hoặc ngừng 
probenecid.

PROCARBAZIN
Thuốc kìm têbùo, có tính chất ức chể monoamin oxydase (ức chế MAO)

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

PROCARBAZIN nang 50 mg 
Natulan nang 50 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Thuốc này phải do bác sĩ chuyên khoa kê đơn. Do đó, chống chỉ định phải 
được cân nhắc tuỳ theo tình trạng người bệnh và phải được bác sĩ chuyên 
khoa đánh giá.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4

Am antadin hoặc thu ôc tương tự

- Phân tích: Tương tác có thể làm tăng không thường xuyên huyết áp ỏ những 
ngưòi bệnh sau khi dùng thêm procarbazin là thuốc có tính chất ức chế 
MAO, bởi một cơ chế không giải thích được.

- Xử lý: Nếu phối hợp này được kê đơn, nên cẩn thận về liều lượng và báo cho 
Trung tâm cảnh giác thuốc về mọi sự bất thường.

Fluoxetin

- Phân tích: Procarbazin có các tính chất ức chế MAO. Có nguy cơ cũng giống 
thuốc ức chế MAO: tăng tối thu nhận serotonin, có thể cải thiện đáp ứng với 
điều trị, nhưng trong thòi gian sau, cũng có thể làm tăng độc tính nặng (hạ 
nhiệt, co giật...).
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x ử  lý: Tôn trọng thòi hạn ít nhất 2 tuần từ khi ngừng thuôc ức chê MAO đến 
khi bắt đầu điều trị bằng thuốc chống trầm cảm serotonin. Khi ngừng điều 
trị bằng thuốc chông trầm  cảm serotonin, chò 5 tuần mới được dùng thuôc ức 
chế MAO.

Fluvoxam in

Phăn tích: Procarbazin có tính chất ức chế MAO. Nguy cơ cũng giống thuốc 
ức chế MAO: tăng tái thu nhận serotonin, có thể cải thiện đáp ứng với điều 
trị, nhưng cũng có thể, trong thòi gian sau, làm tăng tác dụng độc nặng (hạ 
nhiệt, co giật,...)

- Xử lý: Tôn trọng thòi hạn ít nhất 2 tuần kể từ khi ngừng thuốc ức chế MAO 
đến khi bắt đầu điều trị bằng thuốc chõng trầm cảm serotonin. Khi ngừng 
điều trị bằng thuốc chống trầm  cảm serotonin, chò 1 tuần mới dùng thuốc ức 
chế MẢO.

Levodopa

Phân tích: Tương tác dược lực. Procarbazin có các tính chất ức chế MAO ít 
quan trọng hơn là thuốc ức chê MAO, nhưng có thể ghi nhận được. Cốc 
thuốc ức chế MAO chẹn sự phân giải của adrenalin; levodopa là tiền chất 
của dopamin. Adrenalin và dopamin là hai amin co mạch. Sự phối hợp có thể 
gây tăng huyết áp nặng.

- X ử lý: Không phôi hợp các thuốc này; tôn trọng khoảng cách 15 ngày giữa 
hai trị liệu này để tránh tai biến.

Thuốc chông trầm  cảm  ba vòn g hoặc thu ốc tương tự

Phân tích: Nguy cơ cơn tăng huyết áp chết người, bệnh não, co giật, sốt cao, 
tử vong
Xử lý: Chống chỉ định phối hợp, ngay cả khi một sô’ chuyên gia dùng cho một 
vài ngưòi bệnh trơ với thuốc tại cơ sở chuyên khoa.

Thuốc chủ vận morphin
Phân tích: Với pethidin (Dolosal ®), có khả năng xuất hiện các triệu chứng 
nghiêm trọng và không dự đoán được, gọi là hội chứng serotonin với các rối 
loạn về tâm thần (bồn chồn, lú lẫn, có thể hôn mê), vận động (giật rung cơ, 
run, cứng đò, tăng hoạt động), thần kinh thực vật (hạ hay tăng huyết áp, 
nhịp tim nhanh, sốt cao, ra  mồ hôi và rùng mình). Với các thuốc giảm đau 
khác thuộc loại morphin, nên thận trọng và nếu cần phối hợp, làm test thử 
vối 1/4 liều dùng thuốc giảm đau và theo dõi phản ứng của người bệnh.
X ử lý: Tránh phối hợp này. Với các thuốc giảm đau khác thuộc loại morphin, 
nên cẩn thận và nếu cần phôi hợp làm một test thử với 1/4 liều thuốc giảm 
đau và theo dõi các phản ứng của người bệnh trong các giờ tiếp theo. Tránh 
dùng thuốc ho có cốc thành phần từ thuốc phiện.
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Phân tích: Nguy cơ rối loạn huyết áp nặng (tăng huyết áp), do hiệp đồng sự 
tích luỹ các am in co mạch: một thuốc đem đến các amin, thuốc kia lại ức chế 
thoái hoá các amin gây co mạch. Do procarbazin có tính châ't ức chế MAO và 
thải chậm, nên tương tác này còn có thể biểu hiện 15 ngày sau khi ngừng 
điều trị.
Xử lý: Cần tránh phối hợp do các nguy cơ.

Cân nhắc nguy cơ/lọi ích: mức độ 3 
Rượu

Phân tích: Tác dụng antabuse (giông disulíĩram) kèm thêm nguy cơ độc với 
gan: một tỷ lệ bất thưòng acetaldehyd tích tụ  tại các mô (ức chê enzym), kéo 
theo một sô’ dấu hiệu lâm sàng như cơn bừng vận mạch, giãn mạch mạnh, 
nhịp tim nhanh, sốt cao, buồn nôn, nôn, ban da, đôi khi hạ huyêt áp và truỵ 
mạch. Các triệu chứng này ít nhiều quan trọng tùy theo lượng rượu uông vào.
Xử lý: Trong khi điều trị với thuốc, khuyên không uống rượu do tác dụng 
antabuse (giông disulíĩram). Chú ý tránh dùng mọi chế phẩm chứa rượu.

A m in ep tin

Phân tích: Nguy cơ rốì loạn huyết áp nặng, do tác dụng ức chế MAO của 
procarbazin.
Xử lý. Chỉ điểu trị bằng amineptin sau khi ngừng procarbazin ít nhất 15 
ngày. Theo chiều ngược lại, chỉ cần 2 ngày sau khi ngừng amineptin là có 
thể dùng procarabazin.

tienzod iazep in

Phân tích-. Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng 
buồn ngủ. Tương tác dược lực.

Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc. Chú ý đến giảm 
tỉnh táo ở người lái xe và người vận hành máy. Khuyên không uông rượu và 
không tự ý dùng thuốc hoặc chế phẩm có rượu.

C afein

Phân tích: Ở ngưòi uống rấ t nhiều cafê, có thể tăng nguy cơ loạn nhịp tim 
nặng và/ hay hạ huyết áp nghiêm trọng, do tác dụng cưòng giao cảm của 
caíein (nhắc lại là procarbazin có cốc tính chất ức chế MAO).

- Xử lý: Hỏi ngưòi bệnh và yêu cẩu giảm hay ngừng uống cà phê trong đợt 
điều trị. Cũng có cốc thuốc mua không đơn có chứa trimethyl xanthin
(caíein): cần cảnh giác về điểm này.

T h u ố c  cư ờ n g th ầ n  k in h  g ia o  cảm  a lp h a  - b e ta
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H eptam inol

Phân tích'. Heptaminol có tính cường giao cảm. Vì lẽ đó, thuốc có thể gây các 
cơn tăng huyết áp khi phôi hợp với cốc thuốc ức chế MAO hay với các chất có 
tính chất ức chế MAO.

- Xử lý. Chống chỉ định phôi hợp; thay đổi chiến lược điều trị. cần  khoảng 
cách ít nhất 2 tuần giữa lúc ngừng điều trị bằng thuốc ức chế MAO đến khi 
bắt đầu dùng heptaminol.

Thuôc gây mê bay hơi chứa halogen

Phân tích: Nguy cơ rối loạn huyết áp nặng, do tác dụng ức chê MAO của 
procarbazin.

- Xử lý. Nếu phải can thiệp ngoại khoa, khuyên người bệnh báo cho người gây 
mê mọi thứ thuốc mà mình đang dùng.

Thuốc cường giao cảm  beta

Phăn tích: Với ephedrin, íenoterol, terbutalin, có tương tác dược lực: tâng 
cường các tác dụng lên hệ tim mạch, thuốc ức chế monoamin gây tích luỹ 
amin co mạch, nguy cơ rối loạn huyết áp nặng, nhức đầu, loạn nhịp tim, nôn...

- Xử lý: Tránh kê đơn các thuốc này trong ít nhất 15 ngày sau khi ngừng 
thuốc ức chế MAO.

Thuốc ức ch ế  MAO typ B

Phân tích: úc chế đặc hiệu MAO typ B dẫn đến kéo dài tác dụng của 
levodopa, điều này giải thích việc cùng kê đơn với chất này. Tương tác cũng 
giông như cùa levodopa và xin dộc giả dọc ở họ này. Procarbazin có Các dụng 
ức chế MAO không chọn lọc.
Xử lý: Nên tránh phối hợp này, tìm một cách trị liệu khác.

Thuốc ức ch ế  MAO k hôn g chọn  lọc

Phân tích: Tương tác dược lực, tác dụng hiệp đồng. Nguy cơ rối loạn huyết 
áp nặng, do hoạt tính ức chế MAO của các chế phẩm này.

- Xử lý-. Nên tránh phổi hợp, lập một chiến lược điều trị khác.

V accin  sông giảm  độc lực

Phân tích'. Nguy cơ phát triển nhiễm khuẩn tương ứng với vaccin, do hoạt 
tính ức chê miễn dịch của thuốc phôi hợp.

- X ử lý: Khoảng cách cần tôn trọng giữa hai thuốc là từ 3 tháng tới 1 năm và 
tùy theo cường độ ức chê miễn dịch.
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A m photerecin  B

Phăn tích: Phôi hợp amphoterecin B tiêm với các thuốc độc với tuỷ khác đòi 
hỏi rất cẩn thận. Nguy cơ thiếu máu và các rối loạn huyết học khác.
Xử lý: Nếu cần phốỉ hợp, nên theo dõi cẩn thận huyết đồ và tiến hành giảm 
liều, nếu cần.

A zathioprin; carm ustin  hoặc dẩn chất; c isp la tin  hoặc dẫn chất; 
cyclophospham id  hoặc thu ốc tương tự; dactinom ycin; doxorubicin  
hoặc dan chất; íluoro 5 uracil; ganciclovir; in terferon  alpha tái tổ  hợp; 
levam isol; m elphalan; m ercaptopurin; m ethotrexat; thiotepa; thuốc  
ch ôn g ung thư; v in cr istin  hoặc thuốc tương tự

Phăn tích: Nguy cơ tăng độc tính vối máu, do hiệp đồng tác dụng ức chế tuỷ 
xương, có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt.
Xử lý. Tránh phối hợp nếu có thể. Nếu cần phôi hợp, nên dùng liều thấp cho 
mỗi thuốc và theo dõi cẩn thận huyết đồ. Sự phôi hợp này do các bác sĩ 
chuyên khoa thực hiện và các phác đồ điều trị thường được xác lập tốt.

Baclofen; benzamid; butyrophenon; carbamazepin; carbam at hoặc thuốc 
tương tự; kháng histam in kháng Hj an thần; oxaflozan; phenothiazin; 
phenytoin; prim idon hoặc dân chất; thuốc an thần kinh khác; thuốc  
chống động kinh không barbituric; thuốc ức chê’ thần kinh các loại

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng 
gây buồn ngủ. Tương tác dược lực.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc. Chú ý đến giảm 
tỉnh táo ở người lái xe và ngưòi vận hành máy- Khuyên không uốilg rượu và 
không tự ý dùng thuốc hoặc chế phẩm có rượu.

Brom ocriptin hoặc thuôc tương tự

Phân tích: Do tính chất đối kháng dopamin của procarbazin (có các tính chất 
ức chế MAO), nên có khả năng tăng nồng độ prolactin và đôi kháng tác dụng 
của bromocriptin.

- Xử lý: Tác dụng đối kháng này có nguy cơ ảnh hưởng đến mục tiêu điều trị 
chính. Sự phối hợp này cần được theo dõi hoặc thay thuốc phôi hợp. Lưu ý là 
tác dụng đối kháng dopamin khố yếu và tuỳ thuộc liều dùng.

Buspiron

Phân tích: Nguy cơ tăng huyết áp khi phôi hợp hai thuốc.
Xử lý: Theo dõi huyết áp lúc đầu, trong khi điêu trị và sau khi ngừng một 
trong hai thuốc. Nếu không, thay thế hay ngừng dùng buspiron trong khi

Tương tác cần thận trọna: mức độ 2
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điều trị thuốc ức chế MAO và cả 15 ngày sau khi ngừng điều trị. Khuyên 
ngưòi bệnh gặp lại bốc sĩ, trong trường hợp có vấn đề vê huyết áp.

Các thu ốc gây mê khác

Phăn tích'. Tăng tác dụng ức chê hệ thẫn kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng buồn ngủ. Tương tác dược lực.

- X ù  lý: Khuyên ngưòi bệnh phải phẫu thuật cần báo cho người gây mê biết 
các thuốc đang dùng.

Ciclosporin

Phăn tích: Phối hợp hai thuốc có tính chất ức chế miễn dịch. Do ức chê miễn 
dịch này quá mạnh, có nguy cơ phát triển u lympho giả.

- Xử lý: Phối hợp hai thuốc suy giảm miễn dịch phải được suy tính và tương 
quan nguy cơ/lợi ích phải được cân nhắc theo mục tiêu điều trị. Sự phôi hợp 
chỉ có thể tiến hành tại cơ sở chuyên khoa với sự theo dõi ngưòi bệnh chặt chẽ.

C lonidin hoặc thu ốc tương tự; g lu th etim id  hoặc thuốc tương tự;
m edifoxam in; m ethyldopa; reserpin; v iloxazin

Phán tích: Phối hợp hai thuốc này có thể dẫn đến những biến động huyết 
áp quan trọng. Ngoài ra còn tăng thêm các tác dụng ức chế hệ thần kinh 
trung ương.

- Xử lý: Các thuốc ức chê MAO ít được dùng do các tương tác có nhiều và vì 
hiếm được kê đơn, nên có ít nhận xét về cảnh giác thuốc. Tuy nhiên vẫn phải 
cẩn thận tôn trọng thời hạn từ 2 đến 3 tuần sau khi ngừng các thuốc trên 
mới được kê đơn một thuốc ức chế MAO.

Clozapin

- Phân tích: Nguy cd tăng độc tính về máu, do hiệp đồng tác dụng ức chế tủy 
xương, có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt. Chỉ dùng đơn độc clozapin, cũng có 
thể có mất bạch cầu hạt nặng, thậm chí tử vong (độc tính miễn dịch).

- X ử lý: Nếu cần phối hợp, nên dùng liều thấp cho mỗi thuốc. Không thể dự 
đoán mất bạch cầu hạt khi dùng clozapin. Việc theo dõi cẩn thận huyết đồ, 
thực hiện bình thưòng khi dùng thuốc kìm tế  bào, vẫn có giá trị. Tuy vậy, 
người bệnh phải được báo là hễ hơi sốt, viêm họng và loét miệng thì phải 
ngừng điều trị bằng clozapin.

C olchicin  hoặc dẫn chất

Phăn tích: Dùng đồng thòi một thuốc kìm tế  bào và một thuốc chông thống 
phong làm tăng nồng độ acid uric. Ngoài ra, tăng nguy cơ giảm bạch cầu và 
giảm tiểu cầu bởi hiệp đồng các tác dụng không mong muốn của các thuóc.
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x ử  lý: Nên tránh dùng đồng thòi hai thuốc, vì nguy cơ điều trị chông thông 
phong thất bại. Nên dùng alopurinol (ức chế tổng hợp uric) hơn là các thuốc 
bài acid uric để tránh các bệnh về thận.

Diazoxid; d ihydro pyridin; diltiazem ; íu rosem id  hoặc thu ôc tương tự; 
gu aneth id in  hoặc các thuốc tương tự; sotalol; th u ốc chẹn  beta; thuốc  
chông giản m ạch chông tăng huyết áp; thu ốc ức ch ế  enzym  chuyên  
d ạng angiotensin; verapam il

Phăn tích: Phôi hợp hai thuốc này có thể dẫn đến những thay đổi huyết áp 
quan trọng.
Xử lý: Các thuốc ức chế MAO có nhiều tương tác và hiếm được kê đơn nên có 
ít nhận xét về cảnh giác thuôc. Tuy nhiên, cần thận trọng để cách từ 2 đến 3 
tuần sau khi ngừng dùng thuốc, mâi kê đơn thuốc ức chế MAO (procarbazin)

G lycosid trỢ tim

Phân tích: Thuốc kìm tế  bào làm tổn thương niêm mạc ruột, tuy hồi phục 
được, nhưng làm thuốc digitalis kém hấp thu khoảng 50%.
Xử lý: Theo dõi cẩn thận nồng độ digitalis trong huyết tương trong suốt thòi 
gian điều trị.

Interleukin  2 tái tổ  hợp

Phăn tích: Phối hợp hai thuốc ức chế tuỷ xương.
- Xử lý: Interleukin chỉ được dùng cho một số bệnh nặng tại cơ sở chuyên 

khoa. Tương tác cần được cân nhắc theo kết quả theo dõi thường xuyên mọi 
chức năng cơ thể. Nhâ't thiết phải theo dõi huyết đồ.

M ianserin

Phân tích: Tác dụng hiệp đồng ức chế hệ thần kinh trung ương.
- Xử lý: Phải tính đến sự tăng tốc dụng an thần buồn ngủ trong và sau khi 

điểu trị, đặc biệt ỏ ngưòi lái xe và người vận hành máy. cảnh  giác với các 
chê phẩm có chứa rượu.

Pentostatin

Phản tích'. Dùng đồng thòi hai thuốc ức chế tuỷ xương có thể dẫn đến các rối 
loạn huyết học nặng, tuỳ theo thời gian điều trị.

- Xử lý: Khi phối hợp, cần theo dõi đểu đặn về huyết học.

Phenicol

Phân tích'. Nguy cơ tăng độc tính về máu, do tác dụng hiệp đồng ức chế 
tủy xương, có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt. Chỉ dùng đơn độc thuôc
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phenicol, cũng có thể bị mất bạch cầu hạt nặng, thậm chí tử vong (độc tính 
miễn dịch).
X ử lý: Nếu cần phối hợp, nên dùng liều thấp cho mỗi thuốc. Không thể dự 
đoán mất bạch cầu hạt khi dùng phenicol. Việc theo dõi cẩn thận huyết đọ, 
được làm bình thường khi dùng thuốc kìm tế  bào, vẫn còn giá trị. Tuy nhiên, 
ngưòi bệnh phải được cảnh báo là hễ hơi sốt, đau họng và loét miệng thì phải 
ngừng điều trị bằng các phenicol.

Vàng

Phăn tích: Nguy cơ tổn hại nặng các dòng tế  bào máu (suy tủy).
Xử lý: Khi phối hợp, cần theo dõi huyết đồ.

Zidovudin

Phân tích: Phôi hợp zidovudin với các thuốc độc với tủy khác phải rấ t thận 
trọng. Nguy cơ thiếu máu hay các rốì loạn khác vê' huyết học.
X ử lý: Khi cẩn phối hợp, nên theo dõi cẩn thận huyết đồ và nếu cần, tiến 
hành giảm liều.

Tưong tác cần theo dõi: mức độ 1 
Amphetamin hay dẫn chất

Phân tích'. Tác dụng đổi kháng. Có thể tăng tính hung hãn ở người nghiện 
amphetamin.

- Xử lý: Lưu ý tương tác dược lực này để xác định mục tiêu điều trị chính. 
Khuyên ngưòi bệnh gặp lại bác sĩ điều trị, nếu thấy kết quả điểu trị không 
ổn định.

Barbituric

Phăn tích: Có thể các thuốc ức chế MAO ức chế chuyển hoố barbituric ở gan 
và kéo dài các tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương. Hiện tượng xảy ra 
tức thời.

- X ử lý: Phải lưu ý sự tăng tác dụng an thần buồn ngủ, trong và sau khi điều 
trị, đặc biệt ở những ngưòi lái xe và ngưòi vận hành máy. Khuyên người 
bệnh không uống rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chê phẩm có rượu.

M ethadon

Phân tích: Tăng thêm tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kèm với an 
thần buồn ngủ mạnh, có hại đặc biệt ở người lối xe và ngưòi vận hành máy.

- X ử lý: Người kê đơn phải lưu ý sự tăng cưòng các tác dụng an thần buồn ngủ 
này để cho những lời khuyên thích hợp (tránh lái xe hoặc vận hành máy; 
thông báo cho người xung quanh biết mối nguy hiểm).
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Phân tích'. Nguy cơ tăng tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương.

Xử lý'. Nếu cần phôi hợp thuốc, lưu ý nguy cơ này khi gây mê và chọn liều dùng.

PROGABID
TIiiiốc chống động kinh cần (lùng trong một số  trường hơỊ) 

kháng với các thuốc chống động kinh kinli điển

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

PROGABID bột uống 150 mg; viên nén 300 mg; 600 mg 
Gabrene bột uống 150 mg 
Gabrene viên nén 300 mg; 600 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Cân nhốc nguy co/lọi ích: mức độ 3
Suy gan: Nguy cơ viêm gan (vàng da), buộc phải kiểm tra sinh học có hệ 
thông về chức năng gan, trước và trong khi điều trị. Các bệnh về gan là 
chống chì định.

Cần theo dõi: mức độ 1
Thời kỳ m ang thai: Không thây tác dụng gây quái thai ở động vật, tuy 
nhiên khi dùng progabid ở ngưòi mang thai phải tính đến tưởng quan nguy 
cơ/lợi ích do còn ít kinh nghiệm trong sử dụng.
Suy thận : Giảm sự thanh lọc progabid, cần giảm liều dùng.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
A m ineptin; carm ustin  hay dan chât; dantrolen; estrogen  hoặc thuôc  
ngừa thai; estroprogestogen; fluvoxam in; griseofu lvin; ison iazid  hoặc 
thuôc tương tự; m acrolid; m ethotrexat; natri va lp roat hoặc dan chất; 
rifam picin; vàng

Phăn tích'. Phối hợp các thuỗc có tiềm năng độc với gan (hiệp đồng các tác 
dụng không mong muôn).

Xử lý: Khi phôi hợp hai thuốc độc vổi gan, hoặc phải theo dõi chặt chẽ chức 
năng gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin), hoặc nếu có thể phải

T h u ô c  g â y  m ê b arb itu r ic
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hoãn một trong hai thuốc điều trị. Xác minh là người bệnh không uống riợu 
thường xuyên và không có tiền sử viêm gan do virus. Các dâ”u hiệu lâm Síng 
chính không đặc hiệu: buồn nôn, sốt, vàng da. Phối hợp ban da, ngứa và 
hạch to hướng về bệnh căn do thuốc. Phân biệt rõ, tùy theo các kết quả thử 
nghiệm sinh học, nguy cơ xuất hiện viêm gan tiêu tế  bào không phục hồi /ới 
viêm gan ứ mật phục hồi được khi ngừng điều trị.

Barbituric; prim idon hoặc dẫn chât

Phân tích: Tương tác dược động học: có thể tăng chuyển hoá ở gan bởi cim 
ứng enzym, kéo theo giảm hoạt tính của progabid; cũng có thể làm tíng 
nồng độ của phenobarbital hay primidon trong huyết tương.

Xử lý: Progabid là thuổc chông động kinh lựa chọn hàng hai và độc với gin. 
Nên tính đến nguy cơ điều trị thất bại. cần  điều chỉnh liều.

In terleuk in  2 tá i tổ  hợp

Phân tích: Mục tiêu chính là điểu trị ung thư biểu mô dạng tuyến ở thin. 
Interleukin cũng tỏ ra độc với gan. Như vậy là phối hợp hai thuốc có Ihả 
năng độc vói gan.

Xử lý: Điểu trị chỉ được tiến hành tại cơ sở chuyên khoa. Interleukin đòi lỏi 
phải theo dõi thường xuyên. Trong trường hợp này, nên đối chiếu với 'hể 
trạng chung của người bệnh. Khi phôi hợp hai thuốc độc với gan thì piải 
theo dõi kỹ chức năng gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilừubin), hiặc 
phải hoãn dùng một trong hai thuốc điều trị.

N iridazol

Phăn tích: Phôi hợp hai thuốc độc với gan. Niridazol còn độc với thần kiih. 
Nguy cơ xuất hiện co giật, rối loạn tâm thần và độc tính với gan, nếu píối 
hợp hai thuốc.

- Xử lý: Khi phôi hợp hai thuốc độc vối gan, phải theo dõi chặt chẽ chức nàig 
gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin), hoặc nếu có thể, phải h(ãn 
một trong hai thuốc. Xác minh là ngưòi bệnh không uống rượu thường xu;ên 
và không có tiền sử viêm gan virus. Các triệu chứng lâm sàng chính khíng 
đặc hiệu: buồn nôn, sốt, vàng da... Nếu thấy đồng thòi ban da, ngứa và hich 
to thì hướng về bệnh căn do thuốc, cần  phân biệt rõ, căn cứ vào kết quả (hử 
nghiệm sinh học, nguy cơ xuất hiện viêm gan tiêu tế  bào không hồi phục/ới 
viêm gan ứ mật hồi phục được khi ngừng điều trị.

P henyto in

Phân tích: Khả năng tăng nồng độ phenytoin trong huyết tương, có thể cẫn 
đến quá liều (độc tính thần kinh).
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x ử  lý: Progabid là thuốc chống động kinh lựa chọn hàng thứ hai, có độc tính 
với gan. Nên tính đến nguy cơ thất bại điều trị. Điều chỉnh liều dùng.

T huôc chông nấm  dẫn xuât im idazol

Phân tích: Phối hợp hai thuốc có tiềm năng độc vối gan, được mô tả chủ yếu 
với ketoconazol (Nizoral ®) và progabid.
Xử lý: Khi phối hợp hai thuốc độc với gan, hoặc phải theo dõi chặt chẽ chức 
năng gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin), hoặc nếu có thể phải 
hoãn một trong hai thuôc điều trị. Xác minh là người bệnh không uô'ng rượu 
thường xuyên và không có tiền sử viêm gan do virus. Cốc dấu hiệu lâm sàng 
chính không đặc hiệu: buồn nôn, sốt, vàng da... Phối hợp ban da, ngứa và 
hạch to hướng vê bệnh căn do thuốc. Phân biệt rõ, tùy theo các kết quả thử 
sinh học, nguy cơ xuất hiện bệnh viêm gan tiêu tế  bào không phục hồi với 
viêm gan tắc mật phục hồi được khi ngừng thuốc.

Thuôc chông trầm  cảm  ba vòng hoặc thu ôc tương tự

Phân tích: Các thuốc chông trầm cảm ba vòng làm hạ thấp ngưỡng gây động 
kinh và như vậy có nguy cơ tạo thuận lợi cho việc xuất hiện cơn co giật ở 
ngưòi bệnh điều trị bằng thuôc chông động kinh này.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này và điều chỉnh liều dùng tuỳ theo từng trường hợp. 

Tuơng tác cần theo dõi: mức độ 1 
Carbamazepin

Phân tích: Tương tác dược động học: Tăng chuyển hoá ở gan do cảm ứng 
enzym, dẫn đến việc giảm hoạt tính của progabid.
X ử  lý: P ro g a b id  là  th u ố c  c h ô n g  đ ô n g  k in h  lự a  ch o n  h à n g  h a i ,  có độc t ín h  với 
gan. Nên tính đến nguy cơ thất bại điều trị cần điều chỉnh liều dùng.

PROGESTOGEN HOẶC DẨN CHẤT
Hormon sinh dục với progesteron là chất điển hình

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

C Y P R O T E R O N

Androcur viên nén 50 mg
Climen viên nén 1 mg phôi hợp vối 2 mg estradiol valerat 
Diane-35 viên nén 2 mg phối hợp với 35 mcg ethinylestradiol
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DYDROGESTERON

Duphaston viên nén 5 mg; viên bao 10 mg

ETHISTERON

Lutocyclin viên nén 10 mg

LYNESTRENOL

Exluton viên nén 0,5 mg

MEDROXYPROGESTERON

Depo-Provera dịch treo tiêm bắp 250 mg; 500 mg 
Plentiva viên nén 2,5 mg; 5 mg

NOMEGESTROL

Lutenyl viên nén 5 mg

PROGESTERON dung dịch tiêm bắp 5 mg; 10 mg; 25 mg, viên đặt dưới lưõi 50 mg 
Progestogel Gel bôi ngoài da 1%
Utrogestan nang mềm (uống hoặc đặt âm đạo) lOOmg; 200 mg 
Vageston viên đặt âm đạo 100 mg; 200mg

PROMEGESTON

Surgestone viên nén 0,125 mg; 0,25 mg; 0,5mg

CHÚ Ý  KHI CHỈ ĐINH THUỐC 

Cân nhắc nguy ca/lợi ích: mức độ 3
Thời kỳ m ang thai: Progesteron không gây nam tính hoá. Ngược lại, các 
progestogen tổng hợp, gần vối methyltestosteron, dùng uổng để ngừa thai, 
có thể tác động lên sự biệt hoá đường sinh dục bên ngoài (nam tính hoá rất 
rõ các phôi của chuột cái). Tránh dùng từ tuần thứ 36 (gần sinh nở, vì có thể 
gây băng huyết hậu sản về sau).

Suy gan: Các steroid sinh dục chuyển hóa ở gan. Đã thấy vàng da tắc mật 
do alcoyl hóa (alkyl hóa) các dẫn chất này ở vị trí 17 và gây độc vối gan.
Ung thư vú.

Thận trọng: mức độ 2
Thời kỳ cho con bú: Các progestogen qua được sữa mẹ với lượng thay đổi. 
Vì gây nên các tác dụng không mong muốn ở trẻ bú mẹ, nên tránh dùng 
trong thòi kỳ cho con bú.
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Suy tim /suy thận /suy  hô hấp; hen: Nguy cơ giữ nước có thể làm nặng 
thêm các bệnh đó.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4

E tretinat hoặc dẫn chất

Phăn tích'. Giảm hiệu quả của thuốc ngừa thai progestogen liều thấp với 
nguy cơ thất bại trong ngừa thai càng tăng khi trị liệu càng kéo dài.

- Xử lý: Cần nhắc lại là do tác dụng gây quái thai ỏ người, khi kê đơn 
etretinat hay dẫn chất cần có biện pháp ngừa thai đặc biệt hiệu quả. Trong 
trường hợp này, nên thay thuốc ngừa thai liều thấp progestogen bằng một 
thuốc ngừa thai estroprogestogen hay chọn một phương pháp ngừa thai 
khác, trong thời gian điều trị với etretinat.

Cân nhắc nguy cơ/lọi ích: mức độ 3

Acid ch en od esoxycholic hoặc dẫn chất

Phân tích: Acid ursochenodesoxycholic góp phần làm tăng tỷ lệ acid 
mật/cholesterol. Khi lập lại cân bằng của các thành phần trong mật, thuốc 
có thể góp phần làm thoái triển các sỏi mật chứa cholesterol. Khi tạo phức 
với acid ursodesoxycholic (dùng cholestyramin, thuốc kháng acid), hoặc khi 
làm tăng sự bão hoà của mật (dùng estrogen, progestogen, íĩbrat, neomycin 
uổng), cú sự  g iảm  hoạL t ín h  c ủ a  a c id  u rsoilesoxyclioH c.

- Xử lý: Điều trị bằng acid ursodesoxycholic phải dài ngày (từ 6 tháng đến 1 
năm). Cần tránh thất bại trong điều trị và không phôi hợp vói các thuốc làm 
giảm hiệu quả của chế phẩm đươc kê đơn, trừ  khi việc điều trị đồng thời chỉ 
tiến hành trong giai đoạn rấ t ngắn.

Barbituric; carbamazepin; gluthetim id hoặc thuốc tương tự; griseofulvin; 
phenytoin; prim idon hoặc dẫn chất; rifabutin

Phân tích: Tăng chuyển hoá các thuôc ngừa thai progestogen ở gan bởi cảm 
ứng enzym, từ đó có nguy cơ thụ thai.

Xử lý: Tránh dùng các thuốc ngừa thai liều thấp và chọn dùng các thuốc 
ngừa thai liều cao hoặc khuyên dùng một phương pháp ngừa thai khác, nếu 
điểu trị bằng thuôc gây cảm ứng này kéo dài. cảm  ứng enzym không bao giò 
là một hiện tượng tức thòi.

c ầ n  theo dõi: mức độ 1
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Phân tích'. Bromocriptin là châ't chủ vận dopamin, ức chê prolactin. Sự phôi 
hợp có thể dẫn đến mất kinh nguyệt và/hoặc tiết nhiều sữa, ảnh hưởng đến 
các tác dụng của bromocriptin.

- Xử lý: Nên tránh phối hợp, nhất là ỏ người bệnh đang điểu trị mất kinh 
nguyệt hay tiết nhiều sữa.

R iíam picin

Phân tích'. Tăng chuyển hoá progestogen ở gan, do rifampicin gây cảm ứng 
enzym, do đó có nguy cơ thụ thai.

Xử lý: Tránh dùng các thuốc ngừa thai liều thấp và chọn dùng các thuốc 
ngừa thai liều cao hoặc khuyên dùng một phương pháp ngừa thai khác, nếu 
điều trị riíampicin kéo dài. cảm  ứng enzym không bao giò là hiện tượng tức 
thời.

Tuong tác cần thận trọng: mức độ 2
Biguanid

Phán tích’. Tác dụng gây tiểu đưòng của các thuốc progestogen liều cao đổi 
kháng với tác dụng của biguanid.

X ử lý: Trường hợp kê đơn hai thuốc, cần chỉ định việc theo dõi chính xác 
glucose máu, khi bắt đầu, trong khi điều trị và khi ngừng dùng thuốc 
progestogen. cần  thông báo cho người bệnh biết.

C iclosporin

Phân tích: Có thể tăng nồng độ ciclosporin trong máu, do giảm đào thải ở 
gan và tăng cả creatinin máu và các transaminase.
X ử lý: Lưu ý các nguy cơ này và tiến hành các định lượng đều đặn, đặc biệt ở 
phụ nữ uống thuôc ngừa thai. Ciclosporin phải được các thầy thuốc chuyên 
khoa chỉ định, cần  phải định lượng đểu đặn ciclosporin trong máu do có 
biến đổi lỏn về đáp ứng giữa các ngưòi bệnh, cần  chú ý tói mọi thay đổi của 
ciclosporin trong máu.

Insulin; sulfam id hạ đường h uyết

Phân tích: Progestogen liều cao có các tác dụng gây tiểu đường và có thể đôi 
kháng tác dụng của các thuốc chống tiểu đưòng.

- X ử lý: Báo cho người bệnh các nguy cơ biến động về glucose máu, để tăng 
cưòng tự kiểm tra. Tùy theo các kết quả, điều chỉnh liều thuốc chống tiểu 
đường lúc bắt đầu và sau khi điều trị progestogen. Xây dựng một kế hoạch 
dùng thuổc đều đặn. Khuyên ngưòi bệnh đi khám lại khi có vân đề,.

B ro m o cr ip tin  h o ặ c  th u ố c  tư ơ n g  tự
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PROPAFENON
Thuốc ihôìig loạn nhịp nhóm lc  theo Vaughan - Williams, propafenon 

lùm giủm tốc độ khử cực và biên độ điện thê hoạt động và kéo dài chút ít tliời gian 
lúi cực. Thuốc có tínlì chất chẹn bela vừa phải, làm cho thuốc gần với nhóm II

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

PROPAFENON viên nén 300 mg 
Rythmol viên nén 300 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chỉ định: mức độ 4
Hạ huyết áp: Hạ huyết áp động mạch rõ rệt.
Suy tim: Do tính chất làm chậm nhịp tim của thuốc, chông chỉ định dùng 
trong suy tim nặng.
Suy thận: Chống chỉ định khi suy thận nặng và đánh giá theo độ thanh lọc
creatinin.
Suy hô h ấp  - hen: Bệnh lý phổi phế quản tắc nghẽn nặng.
Trường hợp khác: Chống chỉ định tuyệt đỗĩ: bệnh nút xoang, bệnh tâm nhĩ 
và bloc nhĩ -thất độ hai hay độ ba không đặt máy tạo nhịp. Chống chỉ định 
tương đối: bloc nhánh, chậm nhịp tim nặng(< 45 nhịp/phút).

Cãn nhắc nguy ca/lợi ích: mức độ 3
Thời kỳ m ang thai: Thiếu các cứ liệu.
Trường hợp khác: Ngộ độc digitalis.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối hợp nguy hiểm: mức độ 4
B enzam id

- Phân tích: Nguy cđ xuất hiện rối loạn nhịp thất và đặc biệt xoắn đỉnh, do 
hiệp đồng các tác dụng điện sinh lý. Tương tác dược lực.

- X ử lý: Không kê đơn phối hợp này. Tìm cách thay thế  thuốc.

R ito n av ir

Phân tích: Ritonavir có ái lực mạnh với isoenzym 3A4 của các cytochrom P 4 5 0 ,  

do cạnh tranh nên làm giảm chuyển hoá của các thuốc được chuyển hoá
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mạnh bởi các cytochrom p.150 như propafenon. Như vậy có tăng nồng độ trong 
huyết tương của propafenon và nguy cơ tăng độc tính; nguy cơ loạn nhịp tim. 
Tương tác dược động học về chuyển hoá thuốc.

- X ử lý: Không kê đơn phốỉ hợp này. Tìm cách thay thế thuốc.

Cân nhắc nguy cơ/lợi ích: mức độ 3

Cisaprid

Phăn tích: Tăng nguy cơ gây loạn nhịp tim nặng có thể tử vong, bao gồm 
xoắn đỉnh. Tương tác xảy ra chậm. Cơ chế: có thể có tác dụng hiệp đồng kéo 
dài khoảng QT.

Xử lý: Chống chỉ định dùng cisaprid cho người bệnh đang dùng các thuốc 
chông loạn nhịp loại la  và loại III.

D igoxin

- Phăn tích-. Nồng độ trong huyết thanh của digoxin có thể tăng, gây nhiễm 
độc. Tương tác xảy ra chậm. Cơ chế chưa rõ, có thể do giảm thể tích phân bò' 
và độ thanh lọc qua thận và không qua thận của digoxin.

Xử lý: Giám sát nồng độ trong huyết thanh của digoxin và theo dõi các triệu 
chứng nhiễm độc digoxin. Điều chỉnh liều digoxin nếu thêm hoặc ngừng 
propaíenon.

Flecain id  h oặc th u ốc tương tự; sotalol

P hân tích: P h ổ i h ợ p  các  th u ô c  c h ô n g  lo ạ n  n h ịp  th u ộ c  các  n h ỏ m  k h á c  n h a u  có 
thể dẫn đến tăng nguy cơ có các tác dụng không mong muốn với tim (ở khâu 
tự động, dẫn truyền, nhịp, lực co cơ).

- X ử lý-. Theo dõi lâm sàng và điện tâm đồ chặt chẽ.

Rifam picin

Phân tích: Rifampicin gây cảm ứng enzym ở microsom gan có nhiệm vụ 
chuyển hoá propafenon. Do đó, sự thanh lọc propaíenon tăng, làm giảm 
nồng độ thuốc trong huyết tương và tác dụng điều trị mất đi.

- X ử lý: Ở người bệnh đang đạt được cân bằng trong điểu trị bằng cách dùng 
propaíenon, thì cần tìm một thuốc chống nhiễm khuẩn thay thế riíampicin. 
Nếu bắt buộc phải dùng Dhôì hợp thuốc này, phải theo dõi nồng độ 
propaíenon trong huyết thanh, theo dõi tác dụng điều trị ở ngưòi bệnh. Nếu 
cần, hiệu chỉnh liều propaíenon.
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Aminophylin (theophylin)
Phân tích: Tăng nồng độ trong huyết thanh của aminophylin, có thể gây 
nhiễm độc. Tương tác xảy ra chậm. Cơ chế: có thể chuyển hoá aminophylin 
bị ức chế.
Xử lý: Giám sát nồng độ trong huyết thanh của aminophylin. Điều chỉnh 
liều aminophylin nếu cẩn.

T ac rin

Phăn tích: Nguy cơ chậm nhịp tim quá mức, do hiệp đồng các tác dụng gây 
chậm nhịp tim.
Xử lý: Theo dõi lâm sàng đều đặn.

Thuốc chẹn  beta

Phân tích-. Propafenon có các tính chất chông loạn nhịp và chẹn beta vừa 
phải. Sự phối hợp có thể kéo theo các rô'i loạn tính co cơ, tính tự động và dẫn 
truyền với sự ức chê các cơ chế giao cảm bù trừ.
Xử lý: Nếu phôi hợp, phải theo dõi điện tâm đồ và lâm sàng thường xuyên. 
Nếu loạn nhịp, cần báo cho bác sĩ.

Thuốc uống chông đông m áu kháng v itam in  K

Phân tích: Tương tác chỉ được mô tả với warfarin (Coumadine ®). Tăng tác 
dụng chống đông máu và do đó tăng nguy cơ chảy máu, có lẽ do ức chế 
chuyển hoá oxy hoá.
Xử lý: Diều chỉnh liều thưOc cliOng đồng máu uống Luỳ Llieo INR (tỷ sổ' 
chuẩn hoá quốc tễ) và/hoặc tỷ lệ prothrombin, khi khởi đầu, trorẩg và sau khi 
điều trị bằng propaíenon.

Tưong tác cần theo dõi: mức độ 1
Cimetidin

Phăn tích: Tác dụng dược lý của propafenon có thể tăng. Tương tác xảy ra 
nhanh. Cơ chế; ức chế chuyển hoá propafenon.

- Xử lý: Dựa trên các dữ liệu hiện có, không cần phải thận trọng đặc biệt 
ngoài theo dõi thông thường chức năng tim.

Thức ăn

Phăn tích: Thức ăn có thể làm tăng tác dụng của propaíenon ở một sô’ người 
bệnh. Tương tác xảy ra nhanh. Cơ chế: tăng sinh khả dụng.
Xử lý: Nên uống propaíenon vào rr.ôt thời điểm nhất định SO vối bữa ăn để 
giữ sinh khả dụng được đồng đều.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
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PROSTAGLANDIN CHÔNG LOÉT
Thuốc chống loét, chống tiết dịch, bào vệ tế  bào

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

MISOPROSTOL viên nén 200 mcg 
Cytotec viên nén 200 mcg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chỉ định: mức độ 4
Thời kỳ m ang  tha i: Nguy cơ xảy thai ở phụ nữ trong thòi kỳ hoạt động sinh 
sản. Chì nên kê đơn cho phụ nữ mãn kinh hoặc được ngừa thai hữu hiệu.
Q uá mẩn với prostaglandin.

Cân nhắc nguy co/lợi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Vì thận trọng, thiếu các cứ liệu.

Cần theo dõi: mức độ 1
Trẻ em: Không kê đơn cho trẻ em dưới 15 tuổi, do thiếu các nghiên cứu về 
điêu trị cho trẻ em.

PROSTAGLANDIN TRONG PHỤ KHOA
Các chất tổng hợp tương tự prostaglandin (Eh E2, F2) tác dụng ở từ cung

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

DINOPROST ông tiêm 5 mg/lmL

Prostin F2 Alpha ống tiêm 5 mg/lmL

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chi định: mức độ 4
Tăng h u y ế t áp: Tăng mạnh huyết áp thường xuyên.

- Quá mẫn với thuốc.
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Cân  nhắc nguy co/lọi ích: mức độ 3
Thời kỳ mang thai: Chông chỉ định dùng gemeprost và sulproston để gây 
chuyển dạ đẻ cho thai nhi đủ tháng có khả năng sống, do các tốc dụng bất lợi 
cho thai.
Suy tim: Trong trường hợp mất bù.
Suy m ạch vành: Trong trường hợp có tiền sử vê mạch máu.

Suy hô hấp - hen: Trong trường hợp có tiền sử hen hay co thắt phê quản, 
tránh dùng các thuốc này.
Trường hỢp khác: Tử cung có sẹo; tử cung dễ vỡ; nhau tiền đạo; đa thai; 
chửa nhiều lần; tiền sử mô đẻ.

Cần theo dõi: mức độ 1
Glocom: Nhãn áp tăng.
Loét dạ dày/tá tràng; viêm  dạ dày: Trường hợp dùng sulproston.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Tưong tóc cần theo dõi: mức độ 1
O xytocin hay dẫn chất

Phân tích'. Tăng tốc dụng của oxytocin bởi các prostaglandin và đồng thòi có 
sự gia tăng mạnh tần số và cường độ co tử cung.
Xử lý: Phải theo dõi lâm sàng rấ t chính xác.

PROTAMIN
Thuốc giải độc heparin và các heparin cổ phân tử lượng thấp.

Với heparin, lm L dung dịch protamin tiêm trung hoà chính xác 1000 đơn vị heparin

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

PROTAMIN dung dịch tiêm 100.000 UAH/10 mL
Protamine dung dịch tiêm 100.000 UAH/10 mL

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Cân nhắc nguy cơ/lợi ích: mức độ 3 
Quá m an với protam in.
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TƯƠNG TÁC THUỐC 

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
H ep a rin

Phân tích: Đối kháng hoá lý (pH) giữa heparin và protamin sulfat, được 
dùng rộng rãi trong điều trị.

- Xử lý: Khi quá liều heparin hay heparin có phân tử lượng thấp, protamin 
sulfat có thể được dùng tiêm tĩnh mạch chậm theo các phác đồ điều trị chính 
xác, với liều dùng chặt chẽ.

PYRANTEL HOẶC DẪN CHẤT
Thuốc trị giun, có tác (lụng lên giun kim, giun dũa và giun móc, 

do chẹn tliần kinh-cơ vù gáy liệt giun

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

PYRANTEL PAMOAT viên nén 125 mg và 250 mg 
Combantrin viên nén 125 mg 
Helmintox viên nén 125 mg; 250 mg 
Hetamintox 125 viên nén 125 mg 
Hetamintox 250 viên nén 250 mg 
Panatel viên nén 125 mg 
Pyrantel viên nén bao phim 125 mg

CHÚ Ý  KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Côn nhắc nguy cơ/lợi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Thiếu dữ liệu.

Thận trọng: mức độ 2
Thời kỳ m ang thai: Cho tối nay, không có tốc dụng nào được thông báo, cả 
ở động vật và ngưòi mang thai (nhưng thời gian thẩm định chưa đủ).

Cần theo dõi: mức độ 1
Suy gan: Khi cần, nên theo dõi transaminase.
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TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối hợp nguy hiểm: múc độ 4

P iperazin

Phân tích: Đối kháng dược lý. Pyrantel là thuốc trị giun gây khử cực chức 
năng thần kinh-cơ và gây liệt giun. Piperazin cũng là thuốc trị giun, nhưng 
làm tăng phân cực ở nôi thần kinh-cơ. Hai tác dụng này đôi kháng với nhau.
Xử lý: Tránh phôi hợp; thay chiến lược điều trị.

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2
Theophylin

Phân tích: Tăng nồng độ huyết thanh của th e o p h y lin  khi cho thêm pyrantel. 
Tương tác xảy ra nhanh. Cơ chế chưa rõ. Có ý kiến cho rằng pyrantel ức 
chê các enzym gan có liên quan đến chuyển hoá theophylin. Cũng có ý kiến 
cho rằng pyrantel làm tăng nhanh giải phóng theophylin ở thuốc giải phóng 
kéo dài.

- Xử lý: Khi phối hợp, cần theo dõi lâm sàng, vì nồng độ huyết thanh theophylin 
có thể tăng rất nhanh.

PYRAZINAMID
Thuốc chông lao dùng phối ìiỢỊ) với các thuốc chống lao khác 

cho các trường hợp mới mắc bệnh

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

PYRAZINAMID viên nén 500 mg 

Lynamide viên nén 500 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chi định: mức độ 4
Suy gan: Tính đến các tác dụng không mong muốn.
T hông phong: Do ức chế bài tiết acid uric.
Loạn chuyển hoá porphyrin: Nguy cơ gây ra các cơn porphyrin cấp.

Cân nhắc nguy co/lọi ích: mức độ 3
Suy thận: Tính đến các tác dụng không mong muốn.
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TƯƠNG TÁC THUỐC

Cãn nhốc nguy cơ/lọi ích: mức độ 3 

C yclosporin

Phăn tích: Nồng độ cyclosporin trong máu toàn phần có thể bị giảm, có thể 
làm giảm tác dụng ức chê miễn dịch của cyclosporin. Tương tác xảy ra chậm. 
Cơ chế chưa rõ.

Xử lý: Cần giám sát nồng độ cyclosporin trong khi dùng pyrazinamid và 
theo dõi các dâu hiệu giảm ức chê miễn dịch. Nếu nghi có tương tác, điều 
chỉnh liều cyclosporin nếu cần.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
A lopurinol

Phân tích'. Alopurinol có thể không có tác dụng đôi với tăng acid uric máu 
gây ra do pyrazinamid. Các nhà sản xuất pyrazinamid cũng cho là 
pyrazinamid có chống chỉ định dùng khi có tăng acid uric máu và phải 
ngừng pyrazinamid nếu xảy ra viêm khớp do gút. Cơ chế;Pyrazinamid được 
thủy phân trong cơ thể thành acid pyrazinoic có khả năng làm tăng acid uric 
máu, nhưng chất này bị xanthin oxydase oxy hoá thành acid 5- 
hydroxypyrazoic. Vì alopurinol là chất ức chế xanthin oxydase nên nếu 
dùng, alopurinol có thể làm tăng nồng độ acid pyrazinoic và làm nặng thêm 
tình trạng tăng acid uric máu do pyrazinamid.

- Xử lý: Không dùng alopurinol để điều trị tăng acid uric máu do pyrazinamid.

Isoniazid  h oặc thu ốc tương tự

Phăn tích'. Sự phối hợp này là kinh điển, tuy nhiên đây là sự phôi hợp của 
hai thuốc chốhg lao độc với gan.

- X ử lý: Cần theo dõi hiệu quả vi sinh của sự phôi hợp, nhưng cũng phải theo 
dõi chặt chẽ chức năng gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin) 
hay hoãn một trong hai thuôc điều trị, nếu có thể. Xác minh rằng người 
bệnh không uống rượu thường xuyên và không có tiền sử viêm gan do 
virus. Các triệu chứng lâm sàng chính không điển hình: buồn nôn, sốt, 
vàng da... Nếu thấy đồng thời ban da, ngứa và hạch to hướng về bệnh căn 
do thuốc.

6 8 6



PYRAZOL HOẶC DẪN CHẤT
Thuốc chống viêm không steroid, đầu bàng là phenylbutaion

CÁC THUỐC TRONG NHÓM
PHENYL-BUTAZON viên nén bao phim 100 mg; viên bao đường 200 mg; nang 100 mg 

Novo-butazone viên nén bao phim 100 mg 
Phenylbutazone viên bao đưòng 200 mg 
Phenylbutazon nang 100 mg; viên bao phim 100 mg 
Phetadine viên bao phim 100 mg

CHỦ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chỉ định: mức độ 4
Bệnh máu, tạng chảy máu (bệnh vê đông máu, giảm tiểu cầu), mẫn cảm 
vối họ thuốc này, bệnh tuyến giáp, lupus ban đỏ, hội chứng Sjogren, mới có 
tiền sử viêm trực tràng hoặc chảy máu trực tràng đều chống chỉ định dùng 
thuốc pyrazol.

Cân nhắc nguy cơ/ lọi ích: mức độ 3
Thời kỳ mang thai: Nói chung, mọi thuốc chông viêm không steroid đêu có 
thê làm chậm đẻ, tạo ảnh hưỏng lên hệ tim mạch thai nhi và chuyển qua 
Rữa mẹ.

Tăng h u y ế t áp: Do nguy cơ giữ muôi và nước bởi các thuốc pyrazol kèm với 
các rô'i loạn về tiết niệu, tăng huyết áp và các rối loạn về tim, cần thận trọng 
khi kê đơn cho người tăng huyết áp.
Suy tim : Các thuốc pyrazol đẩy mạnh sản xuất hormon chông bài niệu, có 
thể gây giữ natri và nước kèm với phù và tăng cân, kéo theo nguy cơ giảm 
niệu, tăng huyết áp và suy tim cùng vâi phù phổi và viêm màng phổi ở người 
suy tim.

Suy gan: Cốc thuốc pyrazol dùng vối liều điều trị, có thể gây các tổn thương 
gan, với thương tổn tế  bào, đôi khi biểu hiện bằng vàng da, nhưng thường 
chỉ tăng bilirubin huyết thanh, transaminase và phosphatase kiềm. Cũng có 
những trường hợp viêm gan gây tử vong.

Suy thận : Các pyrazol là thuốc độc với thận nhất trong các thuốc chống 
viêm không steroid, kèm nguy cơ hoại tử nhú thận có thê dẫn đến suy thận 
cấp hay mạn tính.
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Loét d ạ  d ày  - tá  tràn g ; viêm  d ạ  dày: Nói chung, các thuốc pyrazol gây rối 
loạn tiêu hoá (viêm dạ dày, chảy máu dạ dày). Phenylbutazon làm rối loạn 
phân bô’ mạch ỏ niêm mạc dạ dày và làm giảm sự đổi mới niêm mạc, do đó có 
tác dụng độc tế  bào.

Thận trọng: mức độ 2
Thời kỳ cho con bú: Các pyrazol qua được sữa mẹ, nên tránh dùng khi có 
con bú.

Cần theo dõi: mức độ 1
Người b ện h  cao tuổ i: Vì nguy cơ giữ muôi và nước do các pyrazol gây ra 
kèm với các rối loạn về tiết niệu, tăng huyết áp, và rối loạn tim, cần thận 
trọng khi kê đơn cho người bệnh cao tuổi.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối hạp nguy hiểm: múc độ 4

M ethotrexat

Phăn tích'. Tăng nguy cơ m ất bạch cầu hạt và các tác dụng độc vói máu của 
m ethotrexat, do bị đẩy khỏi các vị tr í liên kết VỚI protein huyết tương 
và/hoặc giảm đào thải ở thận.

- Xử lý: Chống chỉ định phốỉ hợp. Chọn một thuốc chống viêm không steroid 
khác nhưng vẫn tôn trọng các nguyên tắc kê đơn liều cao methotrexat, 
khuyên ngừng thuốc chông viêm không steroid 12 đến 24 giờ trưóc, tới khi 
nồng độ của methotrexat trở về các giá trị không độc.

Côn nhắc nguy co/lọi ích: mức độ 3 

C ephalosporin  có nhân  th iom eth yltetrazol

Phân tích: Nguy cơ chảy máu tăng chủ yếu do các cephalosporin có nhân 
thiomethyltetrazol (latamoxef, cefoperazon, ceíamandol, ceímenoxim, 
ceíòtetan). Nhân này tác dụng như một dẫn chất của coumarin (kháng 
vitamin K), như vậy, thêm các tính chất chống đông vào các tính chất kháng 
vitamin K, hoặc chống kết tập tiểu cầu của các thuốc đã nêu.

- X ử lý: Cần tránh phối hợp, chủ yếu với latamoxef, do tăng nguy cơ chảy 
máu. Đặc biệt cảnh giác-với kháng sinh này khi dùng liều cao.

D ụng cụ đặt tron g tử  cung

Phân tích: Người bệnh nữ uống thuốc chông viêm không steroid (nhất là 
aspirin) làm tăng nguy cơ mất hiệu lực của dụng cụ đặt tử cung (ức chê viêm).
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x ử  lý: Mặc dầu trong y văn, nguy cơ thụ thai còn đang tranh cãi, vẫn nên 
tránh kê đơn thuốc chống viêm cho phụ nữ dùng cách ngừa thai này. Nếu 
thấy việc kê đơn thuốc chống viêm không steroid không làm giảm hiệu quả 
ngừa thai của dụng cụ đặt trong tử cung, báo cho Trung tâm cảnh giác 
thuốc. Tương tác này còn cần bô sung thêm tư liệu.

H e p a rin ; p en toxy fy lin ; t ic lo p id in

Phân tích: Phối hợp với mọi thuõc có tính chất chông kết tập tiếu cầu hay 
chông đông máu đều làm tăng nguy cơ chảy máu. Nguy cơ này tăng thêm do 
tác dụng xâm hại của các thuốc chông viêm không steroid lên niêm mạc dạ 
dày (chảy máu đưòng tiêu hoá).
Xử lý: Nếu cần phôi hợp, phải theo dõi bằng các thử nghiệm đông máu thích 
hợp (thời gian Howell và thời gian cephalin kaolin). Nếu có thể, tìm một giải 
pháp điều trị khác cho những ngưòi bệnh có tiền sử loét đường tiêu hoá.

M ife p r 's to n

Phán tích: Nguy cơ giảm hiệu lực của liệu pháp.
Xử lý: Ngừng điều trị bằng thuốc chông viêm không steroid 24 giờ trước khi 
dùng mifepriston.

P h e n y to in

Phân tích: Tương tác dược động học làm tăng nồng độ phenytoin trong máu, 
có lẽ do chuyển hoá cạnh tranh ở gan.
Xử lý: Điều chỉnh liều dùng theo nồng độ phenytoin trong huyết tương. 

S a lỉry la t

Phân tích: Phối hợp không hợp lý, hiệp đồng các tốc dụng gây loét và tăng 
nguy cơ chảy máu đường tiêu hoá.

Xử lý: Kê đơn thừa; thay chiến lược điều trị, cần tránh phôi hởp.

S u lfam id  h ạ  g lucose m áu

Phân tích: Các prostaglandin tham gia vào cơ chế điều hoà glucose máu, có 
thể gây tăng nguy cơ hạ glucose máu. Ngoài ra, các thuốc chốhg viêm không 
steroid liên kết chặt với các protein, có thể có nguy cơ đẩy sulfamid khỏi các 
protein huyết tương.

Xử lý: Những thay đổi nhẹ về glucose máu có thể được ghi nhận, cần phải 
điểu chỉnh liều lượng sulíamid chống tiểu đường lúc bắt đầu, trong và sau 
khi ngừng điểu trị bằng thuốc pyrazol. Báo cho ngưòi bệnh để tăng cưòng tự 
theo dõi, xác lập kê hoạch dùng thuốc đều đặn.
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Phăn tích: Phối hợp không hợp lý, hiệp đồng các tác dụng gây loét và tăng 
nguy cơ chảy máu đường tiêu hoá.

Xử lý: Kê đơn thừa vô ích; đổi chiến lược điều trị, không nên phối hợp.

Thuốc tan h u yết khối

Phăn tích: Phôi hợp với mọi thuổc có tính chất chống kết tập tiểu cầu hay 
chông đông máu đều làm tăng nguy cơ chảy máu.
X ử lý: Nói chung, việc kê đơn và việc dùng các thuốc làm tan huyết khối 
được thự c h iện  bởi các bác sĩ được đào tạo  ch u yên  k h oa  (bác s ĩ tim  m ạch và  
cấp cứu) do phạm vi điều trị hẹp của các thuôc đó và quy trình sử dụng tinh 
tế. Nếu cần phối hợp, phải theo dõi bằng các thỏ nghiệm đông máu thích 
hợp (thòi gian Hovvell và thòi gian cephaline kaolin). Nếu có thể, tìm một 
giải pháp điều trị khác.

Thuôc u ông chống đ ông m áu k hán g v itam in  K

Phăn tích: Tăng tác dụng của thuốc chông đông bỏi bị đẩy khỏi các liên kết 
với protein huyết tương; hiệp đồng tác dụng chông kết tập tiểu cầu. Các 
thuốc chống viêm không steroid kích ứng niêm mạc dạ dày, nên làm tăng 
nguy cơ loét chảy máu, nhất là ở người bệnh cao tuổi.

X ử lý: Cần tránh kê đơn các thuốc đó cùng nhau, do nguy cơ chảy máu. Vói 
aspirin, mặc dầu có gặp phối hợp này, nhưng chỉ có thể dùng với các liều 
thấp (khoảng 2 0 0 mg). cần  tránh và vẫn chính thức chống chỉ định phối hợp 
liều cao aspirin. Báo cho ngưòi bệnh biết sự nguy hiểm để phòng tránh tự ý 
dùng aspirin phôi hợp.

Vàng

- Phăn tích-. Nguy cơ làm nặng thêm tổn thương các dòng tế  bào máu (suy tủy).
X ử lý: Phối hợp cần theo dõi về sinh học ỏ những người bệnh có nguy cơ 
(huyet đổ).

Tương tác cần  thận trọng: mức độ 2

A m photericin  B

Phân tích: Phối hợp amphotericin B tiêm vâi các thuốic khác độc với tủy 
xương buộc phải rấ t cẩn thận. Nguy cơ thiếu máu hay các rối loạn khác về 
huyết học.

- X ử lý: Nếu cần phối hợp, phải theo dõi cẩn thận huyết đồ và tiến hành giảm 
liều phenylbutazon nếu cần.

T h u ốc  c h ố n g  v iê m  k h ô n g  s tero id
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Phăn tích: Giảm hấp thu pyrazol qua đường tiêu hoá.

Xử lỷ. Nếu hai chế phẩm được kê đơn, khuyên dùng thuốc pyrazol (tác dụng 
gây loét) trước 2 giò hay 4 giò sau khi dùng cholestyramin.

G lucocorticoid

Phân tích: Tăng các tác dụng không mong muốn, do hiệp đồng tác dụng gây 
loét niêm mạc dạ dày.

Xử lý: Cân nhắc lợi ích/nguy cơ trước khi kê đơn một phổi hợp như vậy. Sự 
tăng các nguy cơ gây loét đòi hỏi phải xem xét lại việc điều trị ở ngưòi bệnh 
cao tuổi và ở những người bệnh có tiền sử loét dạ dày. Nếu cần, cho phối hợp 
các thuốc bảo vệ niêm mạc dạ dày.

Interíeron  alpha tái tổ  hợp

Phăn tích: Nguy cơ ức chê tác dụng sinh học của interferon, đã được mô tả 
cho thuốc họ salicylat nhưng có thể cũng có giá trị cho thuốc chống viêm 
không steroid khác. Cơ chế không biết rõ.

- X ử  lý: Phải tính đến sự giảm tốc dụng này trước khi phôi hợp các thuốc đó. 
Cân nhắc tương quan nguy cơ/lợi ích và chi phí/hiệu quả.

Lithi

Phân tích: Các thuốc chống viêm có thể làm giảm độ thanh lọc lithi ở thận 
do tăng tái hấp thu lithi tại ống thận, có thể dẫn đến quá liều lithi.

- X ử  lý: Phôi hợp này đòi hỏi phải điều chỉnh liều dùng của lithi lúc bắt đầu, 
trong và sa u  khi trị liệu  bàng thuôc ch ôn g v iêm . NẾU cần , theo  dõi cẩn  thận  
n ồn g độ lith i trong m áu.

Penicilam in hoặc thuốc tương tự

Phân tích: Dùng đồng thời hai thuốc ức chê tủy xương có thể dẫn đến các rối 
loạn huyết học nặng, tuỳ theo thòi gian điều trị. Cũng cần theo dõi chức 
năng thận.

- X ử  lý: Phôi hợp cần được theo dõi về huyết học và về thận.

Tetracosactid

Phân tích: Nguy cơ tăng các tác dụng gây loét đường tiêu hoá chảy máu. 
Nhưng trong một sô' dạng viêm khớp, phôi hợp có thể có lợi.

- X ử  lý: Báo cho người bệnh, cân nhắc tương quan nguy cơ/lợi ích trước khi kê 
đơn. Nếu cần phối hợp, phải theo dõi người bệnh vê lâm sàng.

C h olestyram in
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Phân tích: Nguy cơ tăng độc tính với máu, do tác dụng hiệp đồng ức chê tủy 
xương, có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt.
Xử lý: Tránh phôi hợp, nếu có thể. Nếu cần phôi hợp, nên dùng liều thẫp cho 
mỗi thuổc và theo dõi cẩn thận huyết đồ. Sự phối hợp này liên quan đến các 
bốc sĩ chuyên khoa và cốc phác đồ điều trị thường đã được xác lập tốt.

Verapam il

Phản tích: Nguy cơ tăng độc tính của hai thuôc do bị đẩy khỏi các vị trí liên 
kết vói protein huyết tương. Đây là tương tác dược động học ở khâu phân bô'. 
Cần cân nhắc tương tác này trong điều kiện phần lớn các thuốc pyrazol hiện 
nay được dùng tại chỗ, như vậy gần như không chuyển vào toàn thân, nếu 
sử dụng đúng.
Xử lý: Theo dõi đáp ứng lâm sàng với verapamil và diều chỉnh liều dùng của 
thuốc ức chế calci này. Theo dõi các tác dụng không mong muốn, có thể gặp với 
các thuốc nhóm pyrazol (đau bụng, tiêu chảy, buồn nôn, khó tiêu, chán ăn...).

Tuong tóc cần theo dõi: mức độ 1
C lonidin  hoặc th u ốc tương tự; diazoxid; d ihdropyridin; furosem id hoặc 
thu ốc tương tự; gu aneth id in  hoặc thu ốc tương tự; m ethyldopa; 
reserpin; sotalol; th u ốc ch ẹn  beta; thu ốc giản  m ạch hạ h uyết áp; thuốc  
lợi tiểu  g iữ  kali; th u ốc lợi tiểu  thải kali; thuôc ức ch ế  enzym  chuyển

Phăn tích: Giảm tốc dụng chông tàng huyết áp; các thuốc chống viêm không 
steroid ức chế tổng hợp các prostaglandin giãn mạch của thận và/hoặc kéo 
theo giữ muối và nước. Nguy cơ suy thận cấp ở những ngưòi bệnh bị mất nưóc.
X ử lý: Cần biết, người bệnh phải dược bù nước đáy đủ; Iheo Uoi chức nang 
thận (độ thanh lọc creatinin), kiểm tra  sự ổn định của huyết áp, đặc biệt lúc 
đầu trị liệu. Khuyên người bệnh theo dõi đều đặn huyết áp.

D ipyridam ol

Phân tích: Phôi hợp với dipyridamol, hoặc với mọi thuốc có các tính chất 
chông kết tập tiểu cầu hay chông đông máu đều làm tăng nguy cơ chảy máu. 
Hiện nay, tương tác này hình như không được thừa nhận, không một nhận 
xét lâm sàng nào xác nhận nguy cơ chảy máu.

- X ử  lý: Nếu vẫn phối hợp hai thuốc này, phải theo dõi bằng cốc thử nghiệm 
đông máu thích hợp.

E strogen hoặc thu ốc ngừa thai estroprogestogen

Phăn tích: Phenylbutazon gây cảm ứng enzym; dùng phenylbutazon dài hạn 
có thể do cảm ứng enzym làm tăng dị hoá ở gan, nên làm giảm hoạt tính 
estrogen và các thuốc ngừa thai estroprogestogen.

T h u ốc  c h ố n g  u n g  th ư  cá c  loạ i
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x ử  lý: Tùy theo thời gian điều trị phenylbutazon cho phụ nữ đang dùng 
thuốc estroprogestogen liều thấp, có thể phải đổi thuốc chống viêm.

PYRETHRIN HOẶC DẪN CHẤT
Thuốc trữ sâu ít độc, tác dụng lên các loại tiết tức (muôi, ruồi tse - tse, 

chấy, con gltẻ), thường dùng hiệp đồng với piperonil butoxid, lù một thuốc ức chê 
các emym loại trừpyrethrinoid ở cúc kỷ sinh trùng.

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

PYRETHRIN thuốc gội đầu
Marie Rose Suractive thuốc gội đầu

PERMETHRIN thuôc gội đầu 0,3 %
PyreAor thuốc gội đầu 0,3%

PHENOTHRIN thuốc gội đầu 
Itax thuốc gội đầu

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Cân nhắc nguy cơ/ lợi ích: mức độ 3
Quá m ẩn với m ột tro n g  các th à n h  p h ần  của c h ế  phẩm .

Cân theo dõi: mức độ 1
Trẻ em; trẻ  còn bú: Không dùng ở trẻ dưâi 30 tháng tuổi.

PYRIDOXIN
Vitamin nhóm B, tham gia vào nhiều phùn ứng emym 

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

PYRIDOXIN viên nén 250 mg; ông tiêm 100 mg/lmL; 50 mg/lmL 
Vitamin B6 viên nén 250 mg 
Vitamin B6 ống tiêm 100 mg/lmL 
Vitamin B6 ông tiêm 50 mg/lmL
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PYRIDOXIN phối hợp với các vitamin khác 
Vitamin B l B6, Bj2 (B6: 125 mg)

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối hợp nguy hiểm: mức độ 4

Levodopa

Phân tích: Giảm tác dụng của levodopa, có thể do tăng chuyển hoá (kích 
thích dopa-decarboxylase ngoại biên).

- Xử lý: Nếu levodopa không có chất ức chế dopa-decarboxylase (cho phép 
chuyển một lượng levodopa quan trọng hơn vào não), phôi hợp với pyridoxin 
là chông chỉ định. Phần lớn các chê phẩm levodopa có mặt trên thị trường 
được phối hợp với các chất ức chế dopa-decarboxylase (benzerazid hay 
carbidopa), và khi đó, không chống chỉ định phôi hợp thuốc.

Thuốc ức ch ế  MAO typ B

Phăn tích: Pyridoxin ức chế đặc hiệu monoamin oxydase typ B dẫn đến kéo 
dài tác dụng của levodopa, điều này giải thích việc kết hợp với thuốc này. 
Các tương tác như vậy cũng giông như các tương tác của levodopa (xem 
nhóm thuốc levodopa).

Xử lý: Nếu levodopa không có chất ức chế dopa-decarboxylase (cho phép 
chuyển một lượng levodopa quan trọng hơn vào não), chống chỉ định phối 
hợp với pyridoxin. Phần lón các chế phẩm levodopa có mặt trên thị trưòng 
được p h ố i hợ p  vối các  c h ấ t  ức c h ế  d o p a -d e c a rb o x y la se  (b e n z e ra z id  h a y  
carbidopa), và khi đó không chống chì định phối hợp thuốc.

Tuong tác cần thận trọng: mức độ 2

P en icilam in  h oặc th u ốc tương tự

Phân tích: Nguy cơ thiếu máu hay viêm dây thần kinh ngoại biên hoặc do 
đô’i kháng, hoặc do tăng đào thải pyridoxin.

- Xử lý: Khi điều trị kéo dài, có thể cần cho dùng pyridoxin trong khi điều trị, 
tuỳ theo sự xuất hiện các triệu chứng.
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PYRIMETHAMIN
Tliuốc diệt kỷ sinli trùng, can thiệp vào quứ trình sinh tổng liỢỊ) acid/olinic

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

PYRIMETHAMIN viên nén 25 mg 
Fansidar viên nén 25 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Cân nhắc nguy cơ/ lọi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Pyrimethamin qua được sữa mẹ và có thể kéo theo 
thiếu hụt acid folic ở trẻ sơ sinh.
Thời kỳ có thai: Nguy cơ thiếu hụt acid folic: cho bù thêm.
Suy thận: Do các tác dụng không mong muốn.
T hiếu  m áu nguyên hồng cầu khổng lồ. Tổn thương nặng nhu mô gan.

Cần theo dõi: mức độ 1
Thiếu glucose- 6- phosphat -dehydrogenase (G6PD): Nguy cơ tan máu. 
Suy gan: Do chuyển hoá ỏ gan.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2

Acid folic hay dẫn chất

Phân tích'. Các thuốc này tác dụng như chất đôi kháng với acid folic, bằng 
cách ức chế enzym dihydroíolat reductase. Tương tác này càng có ý nghĩa 
hơn khi dùng liều cao và điều trị kéo dài.
Xử lý: Kiểm tra huyết đồ đều đặn và cho dùng acid folinic nếu cần, đặc biệt ỏ 
người bệnh phải dùng thuốc kháng acid folic liều cao hay dài hạn. Ở các 
người bệnh đó, nên bổ sung acid íolinic.

Didanosin

Phân tích'. Sự có mặt của citrat như một tá  dược của thuốc uô'ng didanosin 
kéo theo giảm hấp thu pyrimethamin. Điều này có hệ quả làm giảm hiệu lực 
của pyrimethamin.
Xử lý: Kê đơn pyrimethamin 2 giờ trước khi cho dùng didanosin hay 6  giò sau.
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M ethotrexat; phenytoin; natri valproat hoặc dẫn chẩt; trim ethoprim ; 
zidovudin

Phăn tích: Nguy cơ tăng độc tính với máu, do ức chế tuỷ xương, do tác dụng 
hiệp đồng lên enzym dihydrofolat reductase, có thể dẫn đến thiếu máu 
nguyên hồng cầu khổng lồ.

- X ử lý: Nếu cần phối hợp, nên dùng liều thấp cho mỗi thuốc và theo dõi thận 
trọng huyết đồ. Có thể bổ sung thêm acid íolinic.

Thuốc lợi tiểu  g iữ  kali

Phân tích: Chỉ có triam teren trong nhóm thuốc lợi tiểu giữ kali tác dộng như 
một chất đối kháng acid folic, do ức chế enzym dihydroíolat reductase. 
Tương tác này càng có ý nghĩa hơn, khi dùng liều cao và kéo dài.

Xử lý: Kiểm tra huyết đồ và cho dùng acid íblinic nếu cần, đặc biệt ỏ nhũng 
người dùng thuốc khống acid folic liều cao và dài hạn. ở  những người bệnh 
này, nên cho dùng thêm acid íblinic, đặc biệt trong thòi kỳ mang thai.

QUINIDIN HOẶC DẪN CHẤT
Aìcaloid của quinquina, được dùng do các tinh chất chống loạn nhịp 

(nhóm la  theo Vaughan - Williams)

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

HYDROQUINIDIN viên nén 150 mg
Hydroquimdine viên nén 150 mg

QUINIDIN viên nén 250 rag
Quinidurule viên nén 250 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chì định: múc độ 4
Rối loạn dẫn truyền trong thất (ngoài trường hợp cấp cứu cơn ác tính) là 
một chông chỉ định dùng quinidin; mọi bloc nhánh; quá mẫn với quinidin; 
bloc nhĩ-thất không có máy hỗ trỢ; mọi bệnh của tâm nhĩ; ngộ độc digitalis; 
cơn xoắn đỉnh vối kéo dài khoảng QT.

Cân nhắc nguy cơ/lọi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Do thận trọng vì thiếu các cứ liệu.
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Suy tim : Các tai biến về nhịp chủ yếu do quinidin (ngoại tâm thu thất; nhịp 
nhanh, thậm chí rung thất) không phụ thuộc vào liều dùng và gây ra những 
cơn ngất nặng, cần  thận trọng như với mọi thuốc chông loạn nhịp, ở người 
suy tim.

Nhược cơ: Quinidin làm nặng thêm bloc thần kinh-cơ đã có sẵn ở người 
bệnh bị nhược cơ, bằng cách làm thay đổi đáp ứng của màng với các kích 
thích và làm nặng thêm nhược cơ.

Bloc nhánh.

Thận trọng: mức độ 2
Thời kỳ m ang thai: Quinidin, do có tốc dụng oxy hoá có thể gây thiếu máu 
tan máu ở người dễ mắc và nhất là trẻ sơ sinh. Không nên dùng ở người sắp 
đến kỳ sinh dẻ.

Cần theo dõi: mức độ 1
Suy gan: Quinidin được chuyển hoá mạnh ở gan thành các dẫn châì. mất 
hoạt tính. Suy gan làm cho độc tính của thuốc thể hiện rõ.

Suy thận: Suy thận ít ảnh hưởng đến nồng độ của quinidin, là chất được bài 
tiết dưới dạng chuyển hoá mất hoạt tính, nhưng có thể gây tăng kali trong 
máu, làm tăng tác dụng và độc tính của thuôc.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối hạp nguy hiểm: mức độ 4
Amiodaron; bepridil; brelyliuin; vlncamin

Phân tích'. Tăng nguy cơ xoắn đỉnh, bởi tác dụng hiệp đồng. Giảm kali máu, 
nhịp tim chậm và khoảng QT dài có sẵn (chỉ thấy trên điện tâm đồ) là các 
yếu tố  thuận lợi cho xuất hiện xoắn đỉnh.

- Xử lý-. Chông chỉ định và không được kê đơn phối hợp có thể gây tử vong này. 

B enzam id

Phăn tích: Tăng nguy cơ xoắn đỉnh, bởi hiệp đồng các tốc dụng điện - sinh lý. 
Chú ý, chỉ mỏi được mô tả  vói sultoprid (Barnetil ®) trong họ các benzamid. 
Giảm kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài sẵn có (chỉ thấy trên điện 
tâm đồ) là cốc yếu tô' thuận lợi cho xuất hiện xoắn đình.

- Xử lý. Chông chỉ định và không được kê đơn phối hợp sultoprid và quinidin 
có thể gây tử vong này.
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D isopyram id

Phăn tích: Phối hợp hai thuốc chống loạn nhịp cùng nhóm. Phô! hợp không 
hợp lý.

- X ử lý: Chông chỉ định và không được kê đơn phối hợp có thể gây tử vong này.

F lecain id  hoặc thu ốc tương tự

Phăn tích: Phôi hợp hai thuổc chông loạn nhip, một thuộc nhóm lc, thuốc kia 
thuộc nhóm la  (ức chê dẫn truyền trong thất). Khi phối hợp, cần theo dõi diện 
tâm đồ đều đặn, do có nguy cơ tăng các tác dụng không mong muốn với tim.

- Xử lý: Phôi hợp giữa hai thuốc chống loạn nhịp này là việc của bác sĩ chuyên 
khoa và chỉ thực hiện kèm với theo dõi điện tâm đồ.

Kháng h istam in  k hán g không an thần

Phăn tích: Tương tác chỉ mới được mô tả vối astemizol (Hismanal ®), cnột 
kháng histamin kháng Hj, được coi là không an thần: tăng nguy cơ xuất 
hiện xoắn đỉnh.

- Xử lý. Chống chỉ định phối hợp. Nên chọn một kháng histamin không an 
thần khác không gây xoắn đỉnh(cetiridin, loratadin).

M acrolid

Phân tích: Tăng nguy cơ xoắn đỉnh bởi tác dụng hiệp đồng, đã được mó tả 
duy nhất với erythromycin tiêm tĩnh mạch. Hạ kali máu, nhịp tim chậm và 
khoảng QT dài có sẵn (chỉ nhìn thấy trên điện tâm đồ) là các yếu tô' thuận 
lợi cho xuất hiện xoắn đỉnh. Trong nhóm macrolid chỉ có erythromycin, đặc 
biệt là dạng tiêm tĩnh mạch, có thể dẫn đến các rôì loạn nhịp tim (kéo dài 
quãng QT, ngoại tâm thu thất, xoắn đỉnh, bloc nhĩ-thất).

- X ử lý: Chông chỉ định và không được kê đơn phối hợp có thể gây tử vong 
này. Ngay khi dùng một mình, erythromycin tĩnh mạch cũng có thể dẫn đến 
rôĩ loạn nhịp tim. Không nên tiêm cả liều ngay một lúc mà truyền tĩnh mạch 
liên tục hay gián đoạn, thời gian cho mỗi lần truyền phải ít nhất 60 phút.

P henoth iazin  (th ioridazin)

Phăn tích: Do hiệp đồng tác dụng kéo dài khoảng QT khi kết hợp với quinidin, 
nguy cơ loạn nhịp nặng có thể gây tử vong tăng, kể cả xoắn đỉnh.

- Xử lý: Chông chì định thioridazin ở những bệnh nhân điều trị với thuốc 
chống loạn nhịp, cụ thể là quinidin và nhiều thuốc khác.

Ritonavir

Phăn tích: Ritonavir có ái lực mạnh vâi isoenzym 3A4 của các cytochrom pl50, 
nên cạnh tranh với cốc thuốc cũng bị chuyển hoá mạnh bởi các cytochrom
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P450. Như vậy có sự tăng nồng độ trong huyết tương của các thuốc này và 
nguy cơ tăng độc tính của chúng. Nguy cơ loạn nhịp tim. Tương tác dược 
động học về chuyển hoá thuôc.

Xử lý: Không kê dơn phối hợp này. Chú ý đến thay thế  thuốc.

SparAoxacin

Phăn tích: Tăng nguy cơ xoắn đỉnh.

Xử lý: Nên tránh phối hợp. Chọn một Aưoroquinolon khác hoặc một thuốc 
khác, tùy theo mục tiêu điều trị. Nếu phối hợp tuyệt đôi cần, thì bắt buộc 
phải theo dõi lâm sàng và điện tâm đồ, đặc biệt chú ý đến ngưòi dễ mắc 
nguy cơ và có khoảng QT kéo dài.

Ziprasidone

Phân tích: Do tác dụng hiệp đồng trong kéo dài khoảng QT khi phối hợp với 
quinidin, nguy cơ loạn nhịp nặng có thể gây tử vong, bao gồm cả xoắn đỉnh 
tăng lên.

Xử lý: Chống chỉ định ziprasidone ở người bệnh điều trị với thuốc chốhg loạn 
nhịp, trong đó có quinidin.

Côn nhắc nguy co/lọi ích: mức độ 3

Corticoid - khoáng; pentam id in

Phăn tích: Nguy cơ xoắn đình khi có phối hợp này do hiệp đồng các tác dụng 
điện - sinh lý. Hạ kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài đã có (chỉ nhìn 
thấy trên điện tâm đồ) là các yếu tô' thuận lợi cho xuất hiện xoắn đình.
Xử lý: Không nên phối hợp. Dùng các thuốc không dẫn đến xoắn đỉnh. Nếu 
cần phối hợp, nên theo dõi liên tục (monitoring) khoảng QT và tiến hành 
kiểm tra đều đặn kali máu. Phải chú ý các dấu hiệu lâm sàng có thể báo 
hiệu hạ kali máu như: mệt mỏi, yếu cơ, co cứng cơ.

D idanosin

Phân tích: Các muối magnesi dùng làm tá dược trong các dạng thuốc uốhg 
didanosin làm gia tăng nồng độ quinidin trong huyết tương và nguy cơ quá liều.

- Xử lý: Nếu không tránh được phôi hợp này, điều chỉnh kế hoạch dùng thuốc 
hoặc xem lại việc điêu trị.

Dihydropyridin

Phân tích: Dihydropyridin làm giảm lực co cơ (gây nhịp tim chậm) nên có 
thê dẫn đến nhịp tim chậm quá mức khi phối hợp với quinidin.
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- x ử  lý: Không nên dùng quinidin trong vòng 48 giò trước hay trong vòng 24 
giờ sau khi dùng thuốc chẹn calci có các tính chất giảm lực co cơ. Trường :)Ợp 
có phối hợp, phải theo dõi điện tâm đồ.

H alofantrin; sota lo l

Phân tích: Khi phôi hợp thuôc, có nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh, nhất là khi 
có hạ kali máu. Hạ kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài (đã có trên 
điện tâm đồ) là các yếu tô’ thuận lợi cho xuất hiện xoắn đỉnh.

- X ử lỷ. Nên tránh phôi hợp này. Dùng các thuổc không dẫn đến xoắn đinh. 
Nếu cần phối hợp, nên theo dõi liên tục (monitoring) khoảng QT và kiểm tra 
đều đặn kali máu. Chú ý các dấu hiệu lâm sàng có thể báo hiệu hạ kali náu 
như mệt mỏi, yếu cơ, co cứng cơ.

M agnesi

Phân tích: Các chế phẩm kháng acid sản xuất từ magnesi hydroxyd có !hể, 
do tác dụng kiềm hoá nước tiểu, làm tăng nồng độ quinidin trong huyết 
tương và dẫn đến quá liều.

X ử lý: Lưu ý nguy cơ này tuỳ theo liều lượng của các thuốc. Nếu cần, ĩem 
xét một chiến lược điều trị khác. Có thể theo dõi pH nước tiểu bằng cốc báng 
giấy thử.

P ropafenon

Phăn tích: Dùng phôi hạp với quinidin, nồng độ propaíenon trong huyết 
thanh tăng lên, làm tăng tác dụng dược lý của propafenon. Cơ chế: có thể 
do quinidin ức chế sự hydroxyl hoá propafenon ở gan qua xúc tác của 
cytochrom P<S0 '

- X ử lý: Nếu phải kết hợp hai thuốc, cần theo dõi chức năng tim. Có thể phải 
giảm liều propafenon.

S u ccin y lch o lin

Phăn tích: Phối hợp với quinidin, tác dụng phong bế thần kinh-cơ của 
succinylcholin được kéo dài, do quinidin làm giảm hoạt độ của cholinesterase 
trong huyết tương, vì vậy tốc độ chuyển hoá của succinylcholin sẽ chậm lại.

X ử lý: Phải thận trọng khi phôi hợp hai thuổc này.

Thuốc ch ốn g nấm  azol-itraconazol

Phân tích: Khi kết hợp vối itraconazol, nồng độ quinidin trong huyết tương 
tăng, làm tăng tác dụng dược lý và độc tính của thuốc này. Cơ chế có thể do 
itraconazol đã ức chế sự chuyển hoá của quinidin (cytochrom P4 6 0 3A4).

700



x ử  lý: Khi bắt buộc phải phôi hợp quinidin với itraconazol phải theo dõi chặt 
chẽ nồng độ quinidin trong huyết tương và đáp ứng của người bệnh với 
quinidin trên lâm sàng khi bắt đầu điều trị, khi ngừng hoặc khi thay đổi 
liều lượng itraconazol. Hiệu chình liều quinidin nếu cần.

Thuôc uông kháng acid hoặc than hoạt

Phản tích. Một sô’ thuốc kháng acid (như loại có chứa natri bicarbonat) có 
tính chất kiểm hoá nước tiểu. Trong trường hợp này, việc đào thải quinidin 
bị chậm lại, nên làm tăng hiệu quả. Trong môi trường kiểm, quinidin được 
bài tiết dưổi dạng không ion hoá và được tái hấp thu. Như vậy, trong trường 
hợp này, tùy theo pH, có nguy cơ tăng nồng độ quinidin trong huyết tương 
và quá liều.
Xử lý: Trong một sô' trường hợp trị liệu, cần theo dõi pH nước tiểu. Có thể 
đo pH này bàng các băng giấy thử để kiểm tra  tính acid hoặc kiềm của 
nước tiểu. Trong trường hợp nước tiểu kiềm, theo dõi điện tâm đồ và nồng 
độ quinidin trong huyết thanh, điều chỉnh liều dùng tùy theo kết quả xét 
nghiệm, trong khi và khi ngừng điểu trị bằng thuốc làm kiềm nước tiểu. 
Các thuốc kháng acid, có thể làm thay đổi pH nưốc tiểu thành kiềm nhưng 
tương tác ít hơn, do sự kiềm hoá thưòng không đủ. Dù sao vẫn cần theo dõi 
phối hợp.

rưong tác cần thận trọng: mức độ 2

Am photericin B

Phân tích: Nguy cơ xoắn đỉnh khi phối hợp với amphotericin B bằng đường 
tiêm. Hạ kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài có sẵn (chỉ thấy trên 
điện tâm đồ) là cáp yếu tố  thuận lợi cho xuất hiện xoắn đỉnh.
Xử lý: Nếu cần phối hợp amphotericin tiêm với quinidin, nên đề phòng hạ 
kali máu bằng tăng cường theo dõi người bệnh và kiểm tra điện tâm đồ. 
Trường hợp xuất hiện xoắn đỉnh, không dùng thuốc chông loạn nhịp 
(quinidin). Khuyên người bệnh tự theo dõi, nếu thấy mỏi mệt, yếu cơ, ngay 
cà chuột rút thì phải gặp lại bác sĩ điều trị.

Barbituric; carbamazepin; phenytoin; primidon hoặc dẫn chất; rifampicin

Phăn tích: Tăng chuyển hoá quinidin ỏ gan, do cảm ứng enzym, kéo theo 
giảm hoạt tính của quinidin (và các dẫn chất). Điều chỉnh liều dùng. Nếu 
cần, theo dõi thận trọng nồng độ trong huyết tương và vẫn phải cảnh giác 
khi ngừng điều trị.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều dùng của hai thuốc nếu phối hợp 
này tỏ ra cần thiết. Chú ý đến giảm tỉnh táo ở ngưòi lối xe và vận hành máy. 
Khuyên không uôYig rượu.
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D extropropoxyphen

Phăn tích: Tác dụng hạ huyết áp nhẹ của dextropropoxyphen !àm cho lhi 
phôi hợp với các thuốc hạ huyết áp khác sẽ làm tăng tác dụng hạ huyết íp 
và tăng nguy cơ hạ huyết áp thế đứng.

- Xử lý: Cần theo dõi huyết áp trong khi phối hợp (trong và sau khi ngừng nột 
trong hai thuốc). Tuỳ theo loại thuốc, hạ huyết áp có thể nặng hay nhẹ. Lặp 
một chưdng trình uô'ng thuốc đều đặn. Tăng cường theo dõi khi sử dụnị ở 
ngưòi bệnh cao tuổi (nguy cơ bị ngã).

F urosem id  hoặc th u ốc tương tự

- Phân tích: Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh khi phối hợp một thuốc lợi tiểu tlải 
kali với một thuốc chống loạn nhịp nhóm 1 theo Vaughan -  Williams, nhít 
là khi có giảm kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT kéo dài
Xử lý: Nếu cần phối hợp, phải để phòng giảm kali máu bằng cách bổ suig 
kali dựa trên tính toán và theo dõi điện tâm đồ. Khi xuất hiện xoắn đỉih, 
phải ngừng thuốc chôYig loạn nhịp.

G lycosid  trỢ tim

- Phân tích: Các tương tác dược động học và dược lực học khi kết hợp -ới 
digoxin: 1/Nguy cơ tăng nồng độ digoxin trong huyết tương do giảm thaih 
lọc ỏ thận. 2/Khả năng xuất hiện rôì loạn tính tự động của tim (nhịp tm 
chậm) và rốì loạn dẫn truyền nhĩ - thâ't.

- Xử lý: Phải theo dõi lâm sàng, và nếu cần, thực hiện điện tâm đồ. điều chủh 
liều dùng theo nồng độ digoxin trong máu trong và khi ngừng điều rị 
quinidin hay hydroquinidin.

G lucocorticoid; tetracosactid

Phăn tích: Nguy cơ xuất hiện xoắn đinh khi phối hợp một thuốc hạ kali miu 
và một thuốc chống loạn nhịp nhóm 1  theo phân loại Vaughan - Willians, 
nhất là khi có giảm kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT kéo dài.

- X ử lý: Nếu cần phối hợp giữa các glucocorticoid và chế phẩm này, dự phòig 
hạ kali máu bàng việc bù kali có tính toán và làm điện tâm đồ. Nếu xiất 
hiện cơn xoắn đỉnh, không dùng thuốc chông loạn nhịp. Khuyên người bệih 
tự theo dõi, nếu thấy mệt mỏi, yếu cơ, thậm chí co cứng cơ thì phải gặp ại 
bốc sĩ điều trị.

L idocain  hoặc th u ốc tương tự; m exiletin

Phân tích: Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh. Kéo dài khoảng QT ở điện tâm đồ
- X ử lý: Sự phối hợp này phải được theo dõi đặc biệt (điện tâm đồ). Nói chuig, 

phải tránh phối hợp với các thuốc chống loạn nhịp nhóm 1  theo Vaughai- 
Williams, do việc kéo dài thòi hạn dẫn truyền tim.
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Phân tích: Tăng các tính chất kháng cholinergic, do hiệp đồng các tác dụng 
không mong muốn. Biểu hiện bằng tăng nguy cơ bí đái, khô miệng và táo bón.

- Xử lý: Phải chú ý đến cốc tốc dụng không mong muôn đó. Nếu cần phối hợp, 
phải báo cho người bệnh biết các tác dụng phụ này. Tránh dùng cho người bị 
phì đại tuyến tiền liệt và bệnh tăng nhãn áp.

Kháng h istam in  kháng H2 chông loét dạ dày k iểu  cim etid in

Phán tích: Ciraetidin là chất ức chế enzym. Đặc biệt, cimetidin ức chế 
oxydase gan (cytochrom Ptó0) cần cho chuyển hoá một sô' thuốc (quinidin). 
Ngoài ra, cimetidin làm giảm lưu lượng máu ở gan. Cho nên, nồng độ trong 
huyết tương của một sô thuốc (quinidin) tăng lên (nguy cơ quá liều). Ngoài 
ra, khi ức chế chuyển hoá, cimetidin còn ngăn cản cơ chế khử độc.
Xử lý: Quinidin là thuốc có phạm vi điều trị hẹp, khi chuyển hoố của 
quinidin bị ức chê sẽ dẫn đến nguy cơ quá liều. Do vậy phải thay thuốc 
chông loét, hoặc là điểu chỉnh liều lúc đầu, trong và sau khi điều tri 
quinidin tùy theo nồng độ quinidin trong máu và/hoặc tuỳ theo các dẾu 
hiện qúa liều xuất hiện. Trong y văn, liều quinidin được đề xuất: giảm 
25% liều uống và 35% liều tiêm tĩnh mạch. Các dấu hiệu quá liều 
quinidin gồm rối loạn tiêu hoá, rô’i loạn thần kinh giác quan, vật vã, ngừng 
thỏ, hạ huyết áp.

Reserpin

Phăn tích: Nguy cơ loạn nhịp.
Xử lý: Tương tác này có thể xảy ra theo dược lý học, nhưng không được mô tả 
v ế  lâm  sà n g . P h ả i  th ậ n  t rọ n g  v à  c ầ n  b áo  cho  T ru n g  tâ m  c ả n h  g iác  th u ố c  n ê u
thấy bất thưòng. Tương tác đã thấy với liều dưới mớc bình thường, cần  được 
khẳng định thêm.

Tacrin

Phán tích: Nguy cơ nhịp tim chậm quá mức, do hiệp đồng các tác dụng gây 
nhịp tim chậm.

- Xử lý: Theo dõi lâm sàng đều đặn.

Thuốc chẹn beta

Phân tích: Làm mất cơ chê bù của thần kinh giao cảm và làm tăng tác dụng 
của các thuốc chẹn beta (ngay cả ở dạng thuốc nhỏ mắt), như làm giảm tần 
sô' tim và làm giảm dẫn truyền của tim.

- Xử lý: Cần theo dõi điện tâm đồ.

K h án g  h is ta m in  k h á n g  H[ an  th ầ n
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Phăn tích: Tính chất kháng cholinergic của quinidin ngăn cản tác dụng 
cholinergic mong muốn.
Xử lý: Phải chú ý đến nguy cơ điều trị thất bại hoặc kém hiệu quả nếu mục 
đích chính của điều trị đòi hỏi phải dùng thuốc cường phó giao cảm.

Thuốc chủ vận  m orphin

Phân tích: Tăng tác dụng hạ huyết áp và tăng nguy cơ hạ huyết áp thế đứng.
- X ử lý: Theo dõi huyết áp trong quá trình phối hợp. Tuỳ theo thuốc dùng, hạ 

huyết áp có thể ít hoặc nhiều. Điều chỉnh liều dùng của một hay hai thuốc, 
tuỳ theo trường hợp. Khuyên người bệnh nếu thấy chóng mặt khi bắt đầu 
điều trị, nên gặp lại bác sĩ để điều chỉnh liều dùng của một hay hai thuốc, 
nếu cần. Xây dựng một kế hoạch dùng thuốc đều đặn. Tăng cưòng theo dõi ố 
ngưòi bệnh cao tuổi (nguy cơ ngã) và khuyên họ khi ở tư thế nằm hay ngồi 
chuyển sang tư thế  đứng phải từ từ.

Thuôc giãn  m ạch ch ốn g tăng h uyết áp

- Phăn tích: Tăng tác dụng chống tăng huyết áp.
- Xử lý: Cần điều chỉnh liều của thuốc giãn mạch chông tăng huyết áp, thiết 

lập một chương trình uống thuốc và phải nhấn mạnh ngưòi bệnh phải tuân 
thủ điều trị. Khi bắt đầu điều trị, khuyên người bệnh phải đo huyết áp đều 
đặn cho tới khi đạt được huyết áp ổn định.

Thuốc k iềm  hóa nước tiểu

Phăn tích: Trong môi trường acid, phần lớn quinidin được bài tiết bải thận 
dưới dạng ion hoá. Trong môi trường kiềm, quinidin được bài tiết dưới dạng 
không ion hoố và bị tái hấp thu. Trong trường hợp sau, như vậy sẽ có nguy 
cơ tăng nồng độ quinidin trong huyết tương và quá liều, tùy theo pH.

- X ử lý: Trong một sô' trưòng hợp điều trị, nên theo dõi pH nước tiểu. Có thể 
dùng các băng giấy thử pH để kiểm tra độ acid hay kiềm của nước tiểu. Nếu 
nước tiểu kiềm, theo dõi điện tâm đồ và nồng độ quinidin trong huyết thanh, 
điều chỉnh liều dùng theo kết quả, trong và sau khi điểu trị bằng thuốc làm 
kiềm nước tiểu. Các thuốc kháng acid có thể làm thay đổi pH, do kiểm hoá 
nước tiểu; trong trường hợp này, tương tác ít hơn do việc kiềm hoá thường 
không đủ. Dù sao, vẫn phải theo dõi phôi hợp.

Thuốc loại cura

Phân tích: Tăng nguy cơ liệt hô hấp do cura các loại.
- X ử lý: Khi gây mê, tương tác này có thể giải quyết bằng thông khí tự động. 

Theo dõi hậu phẫu cẩn thận, tùy theo có kết hợp hai thuốc này hay không.

T h u ốc c h o lin e r g ic  (th u ô c  cư ờ n g phó g ia o  cảm )
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Phăn tích: Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh (rối loạn nhịp thất) khi phối hợp 
một thuốc lợi tiểu thải kali với một thuốc chống loạn nhịp, nhất là khi có 
giảm kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT kéo dài.

Xử lý: Nếu cần phôi hợp, phải đê' phòng hạ kali máu bằng cách bổ sung kali 
dựa trên tính toán và bằng theo dõi điện tâm đồ. Khi xoắn đỉnh xuất hiện, 
phải ngừng thuốc chống loạn nhịp.

T huốc  n h u ậ n  tr à n g  k íc h  th íc h

Phăn tích'. Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh khi phối hợp một thucTc gây hạ kali 
máu với một thuốc chống loạn nhịp nhóm 1 theo Vaughan -  Williams. Hạ 
kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài có sẵn (điện tâm đồ) là các yếu 
tô’ thuận lợi cho xuất hiện xoắn đỉnh.

Xử lý: Nếu cần phôi hợp giữa thuôc nhuận tràng kích thích và thuốc chống 
loạn nhịp, đề phòng hạ kali máu bằng bù kali có tính toán và thực hiện điện 
tâm đồ. Nếu xuất hiện xoắn đỉnh, không dùng thuốc chông loạn nhịp. 
Khuyên ngưòi bệnh tự theo dõi, nếu thấy mệt mỏi, yếu cơ, thậm chí co cứng 
cơ thì phải gặp lại thầy thuốc điều trị. Khuyên họ bù kali bằng thực phẩm 
(chuối, mận...)

Thuốc nhuận tràng làm  mềm; thu ốc nhuận  tràng nhầy và thẩm  thấu

Phân tích: Dùng dài hạn thuốc nhuận tràng có thể dẫn đến hạ kali máu. 
Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh.

Xử lý: Dù nguy cơ này ít xảy ra, vẫn nên biết để dự phòng.

T huốc n h u ậ n  t r à n g  làm  trơ n

Phân tích: Các thuốc nhuận tràng làm trơn có thể về lâu dài dẫn đến hạ kali 
máu và như vậy, làm tăng nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh khi phối hợp vối 
quinidin. Hạ kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài (điện tâm đồ) là các 
yếu tô' thuận lợi cho sự xuất hiện xoắn đỉnh.

Xử lý: Cần theo dõi sự phối hợp này. Nên ngừng thuốc nhuận tràng hoặc 
dùng các thuốc không dẫn đến xoắn đỉnh. Khuyên thay thuốc nhuận tràng 
bằng giải pháp chế độ ăn uông. Nếu không, chú ý đến các dấu hiệu lâm sàng 
có thể báo trước hạ kali máu như rốì loạn nhịp tim, mệt, yếu cơ, co cứng cơ.

Thuôc uống chông đông m áu kháng v itam in  K

Phân tích: Có khả năng tăng hiệu lực của các thuốc kháng vitamin K, do 
giảm tổng hợp ở gan một sô' yếu tô' đông máu, nhưng cũng do tăng ối lực các 
thụ thể với thuốc kháng vitamin K.

T h u ôc lợi t iểu  th ả i k a li
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- x ử  lý\ Nếu cần phôi hợp, theo dõi tỷ lệ prothrombin và/hoặc tỷ lệ chuẩn hoá 
quốc tế, lúc bắt đầu, trong và sau khi điều trị bằng quinidin. Điêu chỉnh liều 
dùng tuỳ theo trường hợp.

Verapam il

Phăn tích: Tương tác dược động học: verapamil là một chất ức chế một số 
cytochrom P4 6 0 và có thể kéo theo tăng nồng độ quinidin trong huyết thanh 
với khả năng gây nhiễm độc.

- Xử lý: Phải chú ý đến tương tác dược động học này, nên theo dõi cẩn thận 
nồng độ trong huyết thanh của quinidin, là một thuốc có phạm vi điều trị hẹp.

Tương tác cần theo dõi: mức độ 1 
Saquinavir

- Phân tích: Do cạnh tranh ỏ khâu các cytochrom P460, saquinavircó thể làm 
giảm chuyển hoá thuốc phối hợp (quinidin), nên làm tăng nồng độ quinidin 
trong huyết tương và độc tính.

- Xử lý: Theo dõi chặt người bệnh về triệu chứng nhiễm độc.

Thuốc kháng ch olin ergic; th u ốc chông trầm  cảm  ba vòng hoặc thuốc 
tương tự

Phân tích'. Tăng các tính chất kháng cholinergic, do hiệp đồng các tác dụng 
không mong muốn. Các tác dụng này biểu hiện bằng tăng nguy cơ bí đái, 
khô miệng và táo bón.

- Xử lý: Cần lưu ý đến tác dụng phụ của loại thuốc này. Nếu cần phôi hợp. báo 
cho người bộnh biết các tác dụng phụ đó. Tránh dùng cho người bị bệnh 
tuyến tiền liệt và bệnh tăng nhãn áp.

QUININ HOẶC THUỐC TƯƠNG Tự
Alcaloid của quinquina, được dùng vì các tính chất chống sốt rét và hạ sốt

CÁC  THUỐC TRONG NHÓM

MEFLOQUIN viên nén 250 mg 
Lariam viên nén 250 mg

QUININ ETYLCARBONAT gói thuốc bột 
Euquimol gói thuốc bột 
Mequinol gói thuốc bột



QUININ HYDROCHLOR1D ống tiêm 25 %; 0,5 g 
Quinoserum ông tiêm 0,5 g 
Quinin dihydrochlorid ống tiêm 25 %

QUININ SULFAT nang 250 mg; viên bao 
Analgin quinin viên bao 
Quinin sulfat nang 250 mg 
Mekoquinin nang

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chỉ định: mức độ 4
Rối loạn dẫn truyền tâm thẫt, quá mẫn cảm với thuốc.

Cân nhắc nguy cơ/lợi ích: mức độ 3
Thiếu h ụ t glucose 6  p hospha t deshydrogenase  (G6 PD): Quinin gây thiếu 
máu tan máu ở người thiếu G6PD hồng cầu.

Nhược cơ: Nguy cơ nặng thêm chứng nhược cơ, do tăng chẹn thần kinh- cơ. 

Thận trọng: mức độ 2
Thời kỳ cho con bú: ít qua được sữa mẹ.

Thời kỳ có thai: Với liều cao (mục đích làm xảy thai), có nguy cơ đôi với sự 
phát triển của thai. Đã có thông báo giảm tiểu cầu ỏ thai nhi và người mẹ, 
khi dùng vào cuối thai kỳ. Các dị dạng vể mắt và tai đã gặp có lẽ không liên 
quan đến quinin (không có tương quan vé tán số với các vùng có sốt rét).

B ệnh về m áu: Nguy cơ ban xuất huyết, giảm tiểu cầu.

Cần theo d õ i: mức độ 1
Suy hô hâp; hen: Đặc biệt trong bệnh hen.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối hợp nguy hiểm: mức độ 4

Kháng h istam in  kháng không an thần

- Phăn tích: Nguy cơ xuất hiện các rô'i loạn nhịp thất và đặc biệt xoắn đỉnh, do 
cộng thêm các tác dụng điện sinh lý. Tương tác dược lực học.

- Xử lý: Không kê đơn phôi hợp này. Tìm cách thay thế thuốc.
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Phăn tích: Giảm nửa đời của valproat, kèm nguy cơ xuất hiện co giật khi 
phối hợp với mefloquin (Lariam).

Xử lý: Chống chỉ định phôi hợp này. Thay đổi cách điểu trị.

Cân nhắc nguy cơ/ lọi ích: mức độ 3 
Digoxin

Phân tích: Quinin làm tăng nồng độ của digoxin trong huyết thanh, do đó 
độc tính của thuốc tăng. Cơ chế là quinin làm giảm độ thanh lọc của digoxin 
qua mật.

Xử lý: Theo dõi sự tăng nồng độ digoxin trong huyết thanh và sự xuất hiện 
các dấu hiệu nhiễm độc digoxin ở người bệnh. Có thể phải giảm liều digoxin 
nếu cần thiết.

S uccin y lch o lin

Phân tích: Quinin làm tăng thòi gian phong bế thần kinh-cơ do 
succinylcholin gây ra. Cơ chế là quinin làm giảm hoạt độ cholinesterase 
trong huyết tương, làm cho tốc độ chuyển hoá succinylcholin giảm.
Xử lý: Phải rấ t thận trọng khi dùng phôi hợp thuốc này.

Thuốc gây thư  doải cơ k hôn g khử  cực

Phăn tích: Quinin làm tăng tốc dụng của cốc thuốc gây thư doãi cơ không 
khử cực, có thể do hiệp đồng các tác dụng dược lý.
X ứ  lý'. C a n  th o o  dõi liô n  tụ c  ch ứ c  n ă n g  th a n  k in h  cơ k h i d ù n g  ph ô i hợp thu ô c  
này, và dùng biện pháp hỗ trợ hô hấp bằng máy tự động nếu cần.

Vàng

Phân tích: Nguy cơ tăng tổn hại các dòng tế  bào máu (suy tủy).

Xử lý: Cần theo dõi về huyết học ỏ những người bệnh có nguy cơ khi phôi hợp.

Tuơng tác cần thận trọng: mức độ 2

A m photericin  B

Phân tích: Phối hợp amphotericin B tiêm với các thuốc khác độc với tủy đòi 
hỏi hết sức thận trọng. Nguy cơ thiếu máu hay các rốì loạn khác vê' huyết học.

- X ử lý: Trong điều kiện cần phối hợp, nên theo dõi chặt chẽ huyết đồ và nếu 
cần, tiến hành giảm liều.

N atr i v a lp r o a t h a y  d ẫn  ch ấ t
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Phàn tích: Nguy cơ làm tổn hại thêm các dòng tế  bào máu (suy tủy).
- Xử lý: Phôi hợp cần được theo dõi về huyết đồ ở người bệnh có nguy cơ.

R ifam pic in

Phân tích: Tăng chuyển hoá ỏ gan do cảm ứng enzym kéo theo giảm hoạt 
tính của quinin (và thuốc tương tự). Điều chỉnh liều dùng. Theo dõi cẩn thận 
các nồng độ trong huyết tương nếu cần và hãy cảnh giác khi ngừng điều trị.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều dùng của hai thuốc, nếu cần 
phốỉ hợp.

Thuốc chống dông m áu

Phân tích: Quinin có thể làm hạ prothrombin máu, có thể tăng thêm tác 
dụng chống đông máu của heparin và nhiều thuôc khác như warfarin. 
Quinin còn ức chế sinh tổng hợp các yếu tô' đông máu ô gan.

- Xử lý: Có thể bổ sung vitamin K cho người bệnh. Tăng cường theo dõi sinh học 
và nếu cần, điêu chỉnh liều dùng của thuốc chống đông máu trong và sau khi 
điều trị bằng quinin. Báo cho bác sĩ về nguy cơ đối vói dạng thuốc tiêm.

Tương tác cần theo dõi: mức độ 1
T huốc ch ẹn  b e ta

Phăn tích: Vì nguy cơ nhịp tim chậm (đã có thông báo với meAoquin).
- Xử lý: Nếu cần phối hợp, nên cân nhắc tương quan nguy cơ/lợi ích ở người bị

t ă n g  h u y ế t  á p  h a y  đ a u  t h ắ t  n g ự c .  N o n  d ù n g  t h u ô c  c h ẹ n  b e t a  l ầ n  đ ầ u ,  n ê n

chọn một thuốc chẹn beta có hoạt tính cường giao cảm nội tại. Việc dùng 
meíloquin thường là tạm thời. Báo cho ngưòi bệnh về nguy cơ, đặc biệt là 
ngưòi bệnh cao tuổi. Phải theo dõi đều đặn ngưòi bệnh.

P h en ico l

QUINOLON
Kháng sinh diệt khuẩn. Sparỷloxacin là mộtfluoroquinolon, 

thuộc một nhóm riêng

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

ACID NALIDIXIC viên nén 500 mg; lg 
Naligram viên nén 500 mg 
Negram íorte viên nén lg
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Nevamycin viên nén 500 mg 
Urodic viên nén 500 mg

CINOXACIN viên nén bao 500 mg
Cinoxacin Denk 500 viên nén bao 500 mg

CIPROFLOXACIN viên nén 250 mg; 500 mg; 750 mg; dung dịch tiêm 100 mg/50 nL; 
dung dịch nhỏ mắt 0,3%x 5mL; viên nén bao 250 mg

C-Flox viên nén 500 mg
Ciplox 500 viên nén 500 mg
Ciprobay viên nén 250 mg; 500 mg; 750 mg
Ciprobay dung dịch tiêm 100 mg/50 mL
Ciproquin viên nén 500 mg
Ciplox dung dịch nhỏ mắt 0,3% X 5mL
Lyproquin viên nén 250 mg; 500 mg
Opecipro viên nén bao 250 mg

- Sepratis viên nén bao 500 mg

FLUMEQUIN viên nén 400 mg
Apurone viên nén 400 mg

NORFLOXACIN viên nén 400 mg; 800 mg; viên nén bao phim 400 mg; dung dịch 
nhỏ mắt 0,3%

A n q u in  v iê n  n ó n  400  m g ; 800 m g

Chibroxin dung dịch nhỏ mắt 0,3% X 5mL
Negaílox viên nén bao phim 400 mg
Norbactin dung dịch nhỏ mắt 3 mg/mL X 5 mL
Quinolox viên nén 400 mg
Urobacid viên nén 400 mg

OMEFLOXACIN viên nén 400 mg; dung dịch nhỏ mắt 3 mg/ mL 
Lomaday viên nén 400 mg 
Okacin dung dịch nhỏ mắt 3 mg/mL X 5 mL

OFLOXACIN viên nén 100 mg; 200 mg; dịch truyền 200 mg/lOOmL; dung dịch nhi 
m ắt 3 mg/mL X 10 mL; mô tra mắt 3 mg/g; viên bao 200 mg

Cilox viên bao phim 2 0 0  mg
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Effexin viên nén 200 mg
Oílocet dung dịch tiêm truyền 200 mg/100 mL
Oflocet viên bao 2 0 0  mg
OAocet viên nén 200 mg
Oílovid md tra mắt 3rag/g; dung dịch nhỏ mắt 3 mg/mL 
Ofus viên nén 2 0 0  mg 
Sudo-Ofloxacin viên nén 200 mg
Zanocin viên nén 100 mg; 200 mg; dịch truyền 200 mg/lOOmL; dung dịch 
nhỏ mắt 3 mg/mL X 10 mL

PEFLOXACIN viên nén 400 mg ; dung dịch tiêm 400 mg/125 mL ; 400 mg/5mL ; 400 
mg/100 mL; viên nén bao phim 400 mg

Peflacine viên nén 400 mg
Peílacine dung dịch tiêm 400 mg/125 mL ; 400 rag/5mL 
Peflacine monodose viên nén bao phim 400 mg 
Pelox 400 dung dịch tiêm 400 mg/100 mL 
Peílox 400 viên nén 400 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Côn nhắc c á c  nguy co/lọi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Các quinolon qua được sữa mẹ.
Thiếu hụt glueose- 6- phosphat deshydrogenase (G„PD): Cốc quinolon 
gây ra các cơn tan máu cấp, trong trường hợp thiếu G6PD ỏ hồng cầu.
T rẻ em  -  trẻ  còn bú : Sự chưa trưởng thành của gan ở trẻ còn bú, dẫn đến 
chậm bất hoạt, do chưa tạo được liên hợp glucuronic. Thêm nữa, các tổn 
thương vĩnh viễn ỏ sụn tiếp hợp đã được mô tả.
Thời kỳ m ang thai: Không được dùng các quinolon cho ngưòi mang thai tối 
kỳ sinh đẻ (có thể xảy ra ở trẻ sơ sinh nhiễm acid chuyển hoá nặng sau khi 
người mẹ được điều trị với acid nalidixic). Do không chứng minh được tác 
dụng của các quinolon chỉ giới hạn ỏ ADN vi khuẩn, phải tránh dùng những 
thuốc này trong 3 tháng đầu thai kỳ.
T rường hợp khác: Quá mẫn với quinolon; tiền sử bệnh gan với một 
íluoroquinolon.

Cần theo dõi: mức độ 1
Động kinh: Acid nalidixic có thể gây co giật.
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Suy gan: Do chậm bất hoạt.

Suy thận : Do quinolon thải chủ yếu qua thận.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Tuơng tác cần thận trọng: mức độ 2

D id an o s in

Phăn tích: Nguy cơ giảm hiệu quả, đặc biệt đã mô tả vổi cốc íluoroquinolon 
sau đây: ciproíloxacin và oíloxacin. Qua các hiện tượng tạo phức trong ống 
tiêu hoá giữa các íluoroquinolon và các ion magnesi và nhôm có trong các tá 
dược dạng thuốc uống didanosin, nên cố sự giảm nồng độ trong huyết tương 
của ciprofloxacin và oíloxacin.

- Xử lý: Dùng các íluoroquinolon trưốc khi uống didanosin 2 giờ hoặc sau 6  giờ. 

S ắ t

Phăn tích: Các quinolon nói chung và các íluoroquinolon nói riêng dùng 
đưòng uống, tạo phức với các cation hoá trị 2 hay 3 như nhôm, magnesi, 
calci, sắt và kẽm. Nhất thiết phải tôn trọng khoảng cách hơn 2 giờ giữa các 
lần dùng hai thuốc, cần  theo dõi.

- Xử lý. Tương tác phải lưu ý và khuyên ngưòi bệnh giữ khoảng cách uông 
giữa hai thuốc ít nhất 2  giờ.

S u c ra lfa t

Phăn tích: Giảm hâ”p thu đã đượe mô tả  với ciprofloxacin, nordoxacin và 
lomeíloxacin khi phối hợp với sucralfat.

- X ử lý: Khuyên người bệnh tôn trọng khoảng cách 2 giờ giữa các lần uống hai 
thuốc.

T h eo p h y lin  h o ặ c  d ẫ n  c h ấ t

Phân tích: Tăng nửa đời của theophylin, có thể do ức chế cạnh tranh ở vị trí 
gắn trên cytochrom P4 5 0  (đặc biệt với ciproíloxacin, enoxacin, noríloxacin và 
peíloxacin). Tăng nồng độ các thuốc trên trong huyết thanh và tăng độc tính 
thần kinh của xanthin.

- Xử lý: Theo dõi lâm sàng và điều chỉnh liều dùng tùy theo nồng độ 
theophylin trong huyết thanh', trong và sau khi ngừng điều trị quinolon. 
Cũng có thể tuỳ theo nguy cơ quá liều theophylin mà thay đổi chiến lược 
điều trị kháng sinh.
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Phăn tích: Các quinolon nói chung và các íluoroquinolon nói riêng, sử dụng 
bằng dường uôYig, tạo phức với các cation hoá trị 2 và 3 như nhôm, magnesi, 
calci, sắt và kẽm.

Xử lý: Phải uống hai thuốc cách nhau ít nhất 2 giờ. cần  nhắc lại là các 
kháng acid thường được dùng sau khi ăn 1 giờ 30 phút, vì thức ăn là nguồn 
gốc tăng tiết dịch vị.

T h u ố c  uố n g  chống  đ ô n g  m áu  k h á n g  v ita m in  K

Phân. tích'. Do liên kết mạnh vối protein huyết tường, quinolon có thể đẩy các 
thuốc kháng vitamin K khỏi vị trí liên kết với protein huyết tương, đặc biệt 
với acenocoumarol (Sintrom). Nguy cơ chảy máu.

Xử lý: Theo dõi nồng độ prothrombin hay tỷ lệ chuẩn hoá quốc tế  INR và 
điều chỉnh liều dùng thuốc uống chông đông máu lúc bắt đầu, trong và 8  

ngày sau khi ngừng điều trị quinolon.

T hứ c ăn  (sửa)

Phân tích: Làm giảm tác dụng dược lý của quinolon. Tương tác nhanh. Cơ 
chế: làm giảm hấp thu quinolon

Xử lý: Nếu không thể tránh uống sữa được, thì nên kéo dài khoảng cách giữa 
uống sữa và quinolon càng xa càng tốt.

Tương tác cần theo dõi vói mức độ 1

C afein

Phân tích'. Chuyển hoá caíein ở gan và độ thanh lọc caíein có thể bị giảm 
(giảm dị hoá cafein), như vậy làm tăng nguy cơ kích thích hệ thần kinh 
trung ương.

- Xử lý: Tương tác này đã được mô tả, với mức độ khác nhau, một mặt vối 
enoxacin và acid pipemidic (phối hợp cần tránh), mặt khác với ciproíloxacin 
và norfloxacin (cần theo dõi). Hỏi người bệnh về mức uống cà phê và tùy 
theo mà khuyên họ giảm, thậm chí ngừng dùng trong khi điều trị bằng các 
íluoroquinolon.

T h u ốc  u ô n g  k h á n g  ac id  h o ặ c  th a n  h oạt
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RANITIDIN
Thuốc chống loét kháng H2, thuốc kháng histamin cliẹn các thụ thểH2 dùng làm thua' 

chống loét dạ dày tá tràng, cần chú ỷ đến tác dụng ức chê monooxygenase gan 
(cytochrom P4S0), nhất là với các dạng thuốc có hàm lượm; cao

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

RANITIDIN viên nén 150 mg; 300 mg; viên nén sủi 150 mg; ống tiêm 50 mg/2nL; 
viên nén bao 150 mg

Aciloc viên nén 150 mg và 300 mg
Dudine viên nén bao 150 mg
Histac viên nén sủi 150 mg
Lykalydin viên nén 150 mg và 300 mg
Ranitidin viên nén 150 mg
Rantac viên nén 150 mg
Ranitidin ông tiêm 50 mg/2mL
Zantac viên nén 150 mg
Zantac ống tiêm 50 mg/2mL
Zoran viên nén bao 150 mg

FAMOTIDIN viên nén 20 mg; 40 mg

Apo- Famotidine viên nén 20 mg 
Fadin40 viên nén 40 mg 
Gasmodin viên nén bao 40 mg 
Famonit viên nén 40 mg 
Medofadin viên nén bao 40mg 
Pepcidine viên nén 20 mg; 40 mg
Quamatel viên nén 20 mg; 40 mg; bột pha tiêm 20 mg/lọ 
Topcid viên nén bao 20 mg 
Topcid viên nén bao 40 mg

NIZATIDIN nang 150 mg; 300 rng 
Axid nang 150 mg; 300 mg 
Zastidin nang 150 mg; 300 mg
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CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy cơ/ lại ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Ranitidin và famotidin qua được sữa mẹ.
Thời kỳ m ang th a i: Cũng như đôi vói tấ t cả các thuốc tương đôi môi, 
khuyên không nên kê đơn ranitidin và famotidin cho người mang thai vì 
không có cứ liệu.

Cần theo dõi: mức độ 1
T rẻ em: Ranitidin dùng ở trẻ em chưa đủ lâu để rú t được kinh nghiệm.
Suy tim : Nhịp tim chậm (tuy rấ t hiếm) đã được mô tả.
Suy gan: Tăng tạm thòi aminotransíerase (transaminase) đã được mô tả.
Suy th ậ n : Điều chỉnh liều tùy thuộc nồng độ creatinin trong máu, vì 
ranitidin được đào thải chủ yếu qua thận dưới dạng không thay đổi.
Người bệnh  cao tuổi: Ở ngưòi bệnh cao tuổi, các nguy cơ rôĩ loạn tim (nhịp 
tim chậm) gặp phổ biến hơn.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3

P en ta g a str in

Phăn tích: Tác dụng dược lý đối kháng giữa pentagastrin với các kháng H2. 
Xử lý: Khuyên ngưòi bệnh uống pentagastrin 24 giờ cách thuốc kháng H2.

Tuơng tác cần thận trọng: mức độ 2

T huốc k h á n g  acid  u ố n g  h o ặ c  th a n  h oạt

Phản tích: Thuốc kháng acid làm giảm hấp thu ở đường tiêu hoá, nên giảm 
tác dụng của thuốc được phối hợp.

- Xử lý: Nhất thiết phải có một khoảng cách ít nhất 1 đến 2 giờ giữa lần uống 
thuốc kháng acid và lần uống thuốc chống loét dạ dày. Thuốc kháng acid 
thường được uống 1 giờ 30 phút sau các bữa ăn, khi ăn uống là nguyên nhân 
tăng tiết dịch vị.

Tưong tác cần theo dõi: mức độ 1

Thuốc ch ố n g  nấm  d ẫn  x u ấ t củ a  im id azo l

Phân tích: Giảm tác dụng, đặc biệt vối ketoconazol. Tăng pH dạ dày - ruột có 
thể dẫn đến giảm hấp thu ketoconazol, vì vậy giảm tác dụng của thuốc này.
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- x ử  lý: Cần thông báo cho người bệnh, phải uông thuôc chốhg nâ'm cáh 
thuốc kháng H2 2 giờ.

RIFABUTIN
Rifabutin là kháng sinh thuộc nhóm riỷamycin, đặc biệt tác dụng trên Mycobacteriun 

không điển hình, nhưMycobacterium avium complex Dùng làm thuốc điều trị lao 
trong các trưởng hợp lao kháng ri/ampicin, và thuốc dự phòng clio các người 

bệnh AIDS, tránh lây nhiễm Mycobacterium không điển hình

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

RIFABUTIN nang 150 mg
Ansatipine nang 150 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chỉ định: mức độ 4
- Suy thận: Giảm đào thải chất này.

Suy gan: Chống chỉ định dùng các riíamycin khi suy gan, hay tắc đườig 
dẫn mật.
Các trư ờ n g  hợp  khác: Quá mẫn với các rifamycin, đặc biệt với rifampicir.

Cân nhắc nguy co/ lợi ích: mức độ 3
Thời kỳ m an g  th a i, cho con  bú: thận trọng, vi là thuốc mới, chưa có lữ 
liệu trong y văn.
Loạn ch u y ển  ho á  p o rp h y rin : Riíamycin gây ra từng đợt kịch phát lom 
chuyển hoá porphyrin ở những ngưòi bệnh có tô' bẩm.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân nhắc nguy cơ/ lọi ích : mức độ 3

A m p ren av ir

Phân tích: Trong nhóm riíamycin, thì riíampin làm giảm nồng tộ 
amprenavir trong huyết tương, làm giảm tác dụng dược lý của thuôc. Cơ cìế 
do riíampin làm tăng sự chuyển hoá của amprenavir thông qua CYP;,/4. 
Ngược lại, amprenavir lại làm tăng nồng độ một S.Ô’ riíaraycin trong hujết 
tương (như riíabutin), làm tăng các tác dụng phụ. Cơ chế do amprenavir làn 
giảm sự chuyển hoá của riíabutin (CYP3 A4).
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x ử  lý: Tránh dùng đồng thòi amprenavir vối rifampin. Nếu dùng đồng thời 
amprenavir vói rifabutin, phải theo dõi cẩn thận ngưòi bệnh đê phát hiện 
những tác dụng phụ, và giảm liều riíabutin nếu cần.

B en zod iazep in

Phăn tích: Khi kết hợp vối rifabutin, hay nói chung vối các thuốc nhóm 
rifamycin, tác dụng dược lý của nhiều benzodiazepin bị giảm, do sự chuyên 
hoá oxy hoá thông qua xúc tác cytochrom P4 5 0 của các benzodiazepin tăng.

- Xử lý: Theo dõi đáp ứng với liệu phốp benzodiazepin ở người bệnh khi bắt 
đầu và khi ngừng dùng rifamycin. Hiệu chỉnh liều nếu cần. Nếu điều kiện 
cho phép, chọn loại thuốc benzodiazepin không bị oxy hoá (như temazepam) 
để thay thế.

B u sp iron

Phăn tích: Dùng kết hợp với riíamycin, nồng độ buspiron trong huyết tương 
sẽ giảm, kéo theo giảm tác dụng dược lý, do riíamycin gây cảm ứng sự 
chuyển hoá của buspiron thông qua CYP3A4.

- Xử lý: Ở người bệnh điểu trị với buspiron, phải theo dõi chặt chẽ ngưòi bệnh 
khi bắt đầu dùng thêm, khi ngừng dùng, và khi thay đổi liều dùng 
rifamycin. Hiệu chỉnh liều của buspiron khi cần.

Các dẫn ch ấ t q u in in

Phân tích: Khi kết hợp vối riíamycin, sự chuyển hoá của các dẫn chất của 
quinin tăng, kéo theo giảm tác dụng điều trị. Cơ chế: các riíamycin là những 
chất cảm ứng mạnh các enzym của microsom gan, làm tăng sư thanh lọc 
quinin và dẫn chất, cảm  ứng enzym có thể tồn tại nhiêu ngày sau khi 
n g ừ n g  r iía m y c in .

Xử lý: Ở người bệnh đã được hiệu quả ổn định trong điều trị bằng các dẫn 
chất quinin, khi thêm rifamycin, thì có thể phải tăng liều các dẫn chất 
quinin mới giữ được hiệu quả điều trị mong muốn. Khi ngừng rifamycin, có 
thể hiện độc tính của dẫn chất quinin. Theo dõi nồng độ quinin trong huyết 
thanh và điện tâm đồ.

C orticostero id

Phản tích: Khi kết hợp với riíabuin, hay nói chung với các thuốc nhóm 
riíamycin, tác dụng dược lý của các corticoid có thể giảm và không kiểm soát 
được bệnh. Điều này xảy ra sau khi dùng rifabutin được vài ngày. Cơ chế: là 
do rifamycin làm tăng chuyển hoá corticosteroid ở gan. Các nghiên cứu dược 
động học đã cho thấy sự thanh lọc prednisolon tăng lên rõ rệt.

- Xử lý: Tránh kết hợp thuốc này. Nếu bắt buộc phải dùng kết hợp thuốc, phải 
tăng liều corticosteroid sau khi dùng thêm riíamycin.
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D e la v ir d in

Phân tích: Rifamycin ảnh hưởng lên dược động học của thuốc kháng virus. 
delavirdin làm tăng cưòng sự chuyển hoá ỏ gan (gây cảm ứng CYP3 A4), nên 
nồng độ delavirdin ở huyết tương bị giảm đi.

- X ử lý: Không dùng đồng thời delavirdin với rifamycin.

D oxycyc lin

Phăn tích: Rifamycin làm tăng sự chuyển hoá doxycyclin ỏ gan, làm giảm 
nồng độ trong huyết tương, kéo theo làm giảm hiệu quả điều trị.
Xử lý: Theo dõi đáp ứng của ngưòi bệnh với thuốc. Nếu cần, táng liều doxycyclin.

E strogen  h o ặ c  th u ố c  n gừ a th a i e s tro p ro g esto g en

Phân tích: Tăng chuyển hoá các estroprogestogen ỏ gan, do cảm ứng enzym, 
nên có nguy cơ thụ thai.

- Xử lý'. Tránh dùng thuốc ngừa thai liều lượng thấp và nếu cần chọn các 
thuốc ngừa thai liều lượng cao, hay tốt hơn nên dùng một biện pháp ngừa 
thai khác, nếu điều trị với rifabutin dài ngày, cần  nhớ, cảm ứng enzym 
không bao giò là phản ứng tức thì.

H alcp erid o l

Phăn tích: Riíamycin có thể làm giảm nồng độ haloperidol trong huyết tương 
và làm giảm hiệu quả điều trị của thuốc này. Cơ chế có thể do đã cảm ứng 
enzvm gây tăng cường sự chuyển hoá của haloperidol.

- Xử lý: Với ngưòi bệnh đang dùng haloperidol, nếu dùng thêm, ngừng dùng 
rifamycin, thì phải theo dõi chặt chẽ đáp ứng của họ với thuốc. Hiệu chỉnh 
liễu của haloperidol khi cần.

H ydantoin

Phân tích'. Riíamycin gây cảm ứng enzym ỏ microsom gan chịu trách nhiệm 
chuyển hoá liydantoin, nên nồng độ hydantoin trong huyết thanh giảm, kéo 
theo giảm tác dụng dược lý.

- Xử lý: Theo dõi thường xuyên nồng độ hydantoin trong huyết thanh và theo 
dõi người bệnh về các dấu hiệu giảm hiệu quả của thuốc khi dùng tiêm  
riíamycin, theo dõi sự xuất hiện độc tính của hydantoin khi ngừng dùng 
riíamycin. Nếu cần, phải hiệu chỉnh liều hydantoin.

L am otrig in

- Phăn tích: Riíamycin có thể gây cảm ứng hệ enzym gan xúc tác cho quá 
trình liên hợp lamotrigir. vối acid glucuronic, làm nồng độ thuốc trong huyết 
tương bị giảm, làm giảm tác dụng dược lý.
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x ử  lý: Nếu cần, phải hiệu chình liều lượng lamotrigin khi bắt đầu dùng, khi 
ngừng dùng hay khi thay đổi liều dùng riíamycin. Cũng cần chú ý đến đáp 
ứng lâm sàng của ngưòi bệnh để hiệu chỉnh liều.

M orph in

Phân tích: Khi kết hợp với riíamycin, tác dụng giảm đau của morphin có thê 
giảm đi. Cơ chế chưa rõ.
Xử lý: Theo dõi đáp ứng của ngưòi bệnh vối morphin. Nếu cần, dùng một 
thuốc giảm đau khác để thay thế morphin.

O n d an setron

Phân tích: Khi dùng cùng với rifamycin, nồng độ ondansetron trong huyết 
tương có thể bị giảm đi, làm giảm tác dụng chống nôn của thuốc. Có thể là 
riíamycin đã gây cảm ứng CYP3A4 ở gan có chức năng xúc tác sự chuyển hoá 
của ondansetron.
Xử lý: Nếu nghi ngò có tương tác thuốc, thay ondansetron bằng một thuốc 
chống nôn khác.

P ro g e sto g en  h oặc d ẫn  ch ất

Phăn tích'. Tăng chuyển hoá các thuốc ngừa thai progestogen ở gan, do cảm 
ứng enzym, nên có nguy cơ thụ thai.
Xử lý: Tránh dùng thuốc ngừa thai liều lượng thấp, và nên dùng thuốc ngừa 
thai liều lượng cao, hoặc khuyên nên dùng một biện pháp ngừa thai khác, 
nếu việc điều trị với chất cảm ứng enzyra kéo dài. cần  nhố, cảm ứng enzym 
không bao giò là phản ứng tức thì.

P rop afen on

Phăn tích: Rifamycin gây cảm ứng hệ enzym ở microsom gan chịu trách 
nhiệm chuyển hoá propaíenon, làm tăng sự thanh lọc và làm giảm nồng độ 
của propaíenon trong huyết tương, kéo theo giảm hiệu quả điều trị.
Xử lý: Với người bệnh đã đạt ổn định trong điều trị với propafenon, không 
nên dùng rifamycin, mà thay bằng một thuốc khống khuẩn khác. Nếu 
không thể thay thế được, phải theo dõi nồng độ propaíenon trong huyết 
tương, và theo dõi người bệnh xem hiệu quả điều trị có giảm đi không. Nếu 
cần, phải hiệu chỉnh liêu propafenon.

R ep aglin id

Phân tích: Riíamycin gây cảm ứng làm tăng chuyển hoá của repaglinid 
thông qua cytochrora P450, làm tăng nồng độ của thuốc trong huyết tương, 
kéo theo là giảm tác dụng dược lý.
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x ử  lý: Với người bệnh đang dùng repaglinid, phải theo dõi chặt chẽ nồng tộ 
glucose máu khi bắt đầu dùng thêm, khi ngừng dùng riíamycin. Hiệu chủh 
liều repaglinid khi cần.

Phân tích'. Riíabutin là chất cảm ứng enzym mạnh, nên làm tăng rấ t mạih 
chuyển hoá ritonavir thông qua isoenzym 3A, của cytochrom P450. Do tó 
nồng độ dạng hoạt động của ritonavir giảm trong huyết tương và hiệu qiả 
điều trị của ritonavir bị giảm. Đây là tương tác dược động học ỏ khâu chuyín 
hoá thuốc. Ngoài ra còn thấy nồng độ rifabutin và chất chuyển hoá hcHt 
động của nó tăng rõ rệt (diện tích dưới đường cong-AUC của chất chuyin 
hoá hoạt động của riíabutin tăng 35 lần), kèm với giảm hiệu quả cia 
ritonavir và tăng độc tính của riíabutin (nguy cơ đau cơ, đau khớp và giản 
bạch cầu trung tính).

Xử lý: Nếu cần phối hợp thuốc, phải theo dõi đều đặn trên lâm sàng. 

S a q u in a v ir

Phản tích: Các chất cảm ứng enzym làm tăng chuyển hoá của saquina\ir 
nên nồng độ trong huyết tương của dạng hoạt động của saquinavir giảm, 'à 
hiệu quả điểu trị của chất này cũng giảm theo.

- X ử lý: Nên chọn giải pháp khác thay cho liệu pháp dùng đồng thòi saquinavr. 
Nếu không thể có cách giải quyết khác nên tăng liều saquinavir để hiệu ltc 
kháng virus không bị giảm.

S u lfo n y l u rea

Phăn tích: Riíamycin làm tăng sự thanh lọc của nhiều thuốc sulíĩonyluÈ, 
kéo theo làm giảm nửa đòi của thuốc trong máu, giảm nồng độ thuốc troig 
huyết thanh, có thể dẫn đến tăng glucose máu. Cơ chế có thể do riíamycn 
làm tăng sự chuyển hoá của một sô' sulíonylurea ở gan.

- Xử lý: Theo dõi chặt chẽ glucose máu khi kết hợp thuốc. Khi cần phải tăig 
liều dùng sulffonylurea.

T acro lim u s

Phân tích: Tác dụng ức chế miễn dịch của tacrolimus có thể bị giảm VIO 
khoảng 2  ngày sau khi bắt đầu dùng thêm rifamycin. Cơ chê có thế là to 
rifamycin cảm ứng enzym CYP3A4 ở gan và ruột, xúc tác cho chuyển hiá 
tacrolimus.

X ử lý: Theo dõi chặt chẽ nồng độ tacrolimus trong máu toàn phần khi bit 
đầu dùng hay khi ngừng dùng rifamycin. Hiệu chình liều tacrolimus.

Ritonavir
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T am oxifen

Phân tích: Tác dụng kháng estrogen bị giảm đi do nồng độ tamoxifen trong 
huyết tương bị hạ thấp, do rifamycin làm tăng sự chuyển hoá vì gây cảm 
ứng CYP:lA|.

Xử lý: Theo dõi chặt chẽ đáp ứng với thuốc ở người bệnh. Có thê phải tăng 
liều tamoxifen khi dùng cùng với riíamycin.

T h eop h y lin

Phân tích'. Khi thêm rifamycin, nồng độ theophylin trong huyết tương giảm 
đi và các triệu chứng hô hấp nặng lên. Cơ chế có thể do rifamycin cảm ứng 
chuyển hoá theophylin ở gan.

Xử lý: Với ngưòi bệnh đang dùng theophylin, khi bắt đầu dùng thêm, hoặc 
khi thôi dùng rifamycin đều phải theo dõi nồng độ theophylin trong huyết 
tương, theo dõi đáp ứng của ngưòi bệnh và hiệu chỉnh liều dùng khi cần.

T orem iíen

Phân tích: Khi dùng đồng thòi với riíamycin, tác dụng kháng estrogen của 
toremiíen bị giảm đi, do nồng độ thuốc trong huyết tương hạ thấp. Cơ chế do 
riíamycin làm tăng cường sự chuyển hoá của toremiíen thông qua cảm ứng 
CYP3 Ă4.

Xử lý: Theo dõi đáp ứng của người bệnh với thuốc. Có thể phải tăng liều 
dùng toremifen khi dùng đồng thời với rifamycin.

T huốc ch ẹn  b eta

Phăn tích: Tốc dụng dược lý của một sô' thuốc chẹn beta bị giảm khi dùng 
đồng thời vói riíamycin, có thể do làm tăng sự chuyển hoá thuốc chẹn beta 
ỏ gan. Phải cần 3 đến 4 tuần lễ ngừng riíamycin, thì tác dụng làm tăng 
chuyển hoá này mới hết.

- Xử lý: Theo dõi chặt chẽ sự đáp ứng với thuốc ở người bệnh (đo huyết áp) 
nếu các dấu hiệu lâm sàng xấu đi, phải tăng liều thuốc chẹn beta.

T huốc ch ốn g  đ ôn g  m áu

Phăn tích: Riíamycin gây cảm ứng enzym chịu trách nhiệm chuyển hoá 
warfarin ở microsom gan, làm giảm tác dụng chông đông máu của thuốc này.

- Xử lý-. Nếu dùng kết hợp vâi riíaraycin, thì thuốc chống đông máu cần được 
tăng liều, và phải theo dõi các thông sô* đông máu một cách chặt chẽ khi 
ngừng dùng riíamycin, nhằm tránh hạ prothrombin-huyết quá mức và chảy 
máu.
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Phăn tích. Khi dùng đồng thòi với rifamycin, nồng độ thuốc chông trầm ảm 
ba vòng trong huyết tương giảm, dẫn tới giảm tác dụng dược lý. Cơ chế di sự 
chuyển hoá các thuốc chông trầm cảm ba vòng ở gan tăng.

Xử lỷ. Theo dõi thường xuyên nồng độ thuốc chống trầm cảm ba vòng khi 
bắt đầu dùng, khi ngừng dùng hay khi thay đổi liều dùng riíamycin. Jếu 
cần, hiệu chỉnh liều thuốc chống trầm cảm.

T h uốc ức c h ế  HMG-CoA red u cta se  (các sta tin )

- Phân tích: Khi kết hợp vói riíabutin hay nói chung vái các thuốc nlóm 
rifamycin, tác dụng dược lý của các thuốc ức chế HMG-CoA reductasi bị 
giảm đi, do rifamycin gây cảm ứng sự chuyển hoá cốc thuốc này ở gan 'à ở 
ruột thông qua xúc tác của CYP3A4.

- Xử lý: Theo dõi đáp ứng của người bệnh vối các thuốc statin. Nếu nghi Ìgờ 
có tương tác thuốc, thay thê loại statin đang dùng bằng pravastatin, là oại 
thích hợp hơn, vì có lẽ ít có tương tác vâi các thuốc nhóm riíaraycin.

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2

A cetam in op h en  (paracetam ol)

Phân tích: Tác dụng điểu trị của acetaminophen (paracetamol) như nột 
thuốc hạ sốt, giảm đau bị giảm đi một chút khi dùng phôi hợp với riíamyin. 
Đồng thòi rifamycin lại làm tăng độc tính của acetaminophen. Cơ ché do 
rifamycin cảm ứng các enzym ở microsom gan, đẩy mạnh sự chuyển hoá 'ủa 
acetaminophen thành các chất chuyển hoá độc với gan.
X ử  lý. N guy  cơ cao k h i đ ù n g  a c e ta m in o p h e n  q u á  liề u  lạ i  k ố l h ọ p  với riíhm yán . 
Còn nguy cơ khi dùng các liều diều trị thông thường của acetaminopher và 
rifamycin thì chưa được xác định. Phải theo dõi cẩn thận độc tính với gai â 
ngưòi bệnh dùng đồng thời acetaminophen với riíamycin.

A m iodaron

Phân tích: Riíamycin làm tăng sự chuyển hoá amiodaron thông qua ám 
ứng enzym CYP;,A4. Do đó nồng độ amiodaron cũng như chất chuyển hoí có 
hoạt tính của nó trong huyết thanh sẽ giảm, làm giảm tác dụng dược lý.

- Xử lý: Phải theo dõi chặt chẽ nồng độ amiodaron trong huyết thanh khi )ắt 
đầu và khi ngừng dùng rifamycin.

C iclosporin

Phân tích'. Giảm nồng độ ciclosporin trong huyết tương do cảm ứng enym 
trên cytochrom P450. Tương tác dược động học vê chuyển hoá thuốc.

T h u ố c  c h ố n g  tr ầ m  cả m  ba  v ò n g
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x ử  lý: Nên tăng liều lượng ciclosporin. Phải theo dõi nồng độ ciclosporin 
trong huyết tương trong khi điều trị và sau khi ngừng thuốc.

In d in a v ir ;  n e l í in a v ir

Phân tích: Là chất cảm ứng enzym. rifabutin làm tăng chuyến hoố của 
nelíĩnavir, indinavir thông qua isoenzym 3A4 của cytochrom P450, gây giảm 
nồng độ của dạng hoạt động của các thuốc này trong huyết tương. Đồng thời 
diện tích dưới đường cong (AUC) và cả nồng độ đỉnh của chúng tăng. Từ đó, 
giảm hiệu quả điều trị của indinavir và nelíĩnavir và tăng tác dụng độc của 
rifabutin (đau cơ, đau khớp, giảm bạch cầu trung tính)
Xử lý'. Giảm liều rifabutin còn một nửa.

M a cro lid

Phăn tích. Tương tác đã được mô tả với clarithromycin, qua đó thấy nguy cơ 
tăng các tác dụng phụ của riíabutin (viêm màng mạch nho) do tăng nồng độ 
chất này và các chất chuyển hoá hoạt động.
Xử lý: Phải theo dõi đểu đặn trên lâm sàng.

M e th a d o n

Phân tích: Tương tác dược động học vê' chuyển hoá thuôc kèm theo giảm 
nồng độ methadon trong huyết tương và nguy cơ xuất hiện hội chứng cai 
nghiện.
Xử lý: Điều chỉnh số lần dùng methadon, từ 2 đến 3 lần một ngày, thay cho 
một lần một ngày.

T h u ố c  c h ố n g  n ấ m  d ẫ n  x u ấ t  im id az o l

Phăn tích: Giảm nồng độ fluconazol, itraconazol, ketoconazol trong huyết 
tương do cảm ứng enzym (giảm hiệu quả).
Xử lý: Nguy cơ thất bại trong điểu trị nếu phối hợp vói chất cảm ứng enzym 
kéo dài ít nhất 10 ngày. Trong trường hợp này, điều chỉnh liều thích hợp và 
nếu cần, định lượng nồng độ dẫn chất imidazol chống nâ'ra trong huyết tương.

Z id o v u d in

Phân tích'. Giảm nồng độ zidovudin do tăng chuyển hoá chất này (cảm ứng 
enzym).
Xử lý: Khi thấy giảm đáp ứng trong điều trị bằng zidovudin sau khi dùng 
rifabutin, phải hiệu chỉnh liều lượng zidovudin cho thích hợp

723



RIFAMPICIN
Kháng sinh điều trị lao

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

RIFAMPICIN nang 150 mg; 300 mg; 250 mg; 450 mg; hỗn dịch uống 100 mg/5mL; 
SÌEO 2% chai 100 mL; lọ 600 mg bột đông khô pha tiêm; siro 100 mg/5 mL X 120 mL; 
dịch truyền 600 mg/ 2 0  mL

R-cin hỗn dịch uô'ng 100 mg/5mL
Rifacin nang 300 mg
Riíampicin nang 150 mg; 300 mg
Riíadin bột đông khô pha tiêm 600 mg
Rifampicin thuốc mỡ 1 %; 3 %
Co- Barcine nang 250 mg; 450 mg
Rifadin siro 2 % chai 100 mL; lọ 600 mg bột đông khô pha tiêm 
Canarií nang 450 mg 
Rimpin nang 150 mg; 300 mg
Rifadin nang 150 mg; 300 mg; siro 100 mg/5 mL X 120 mL; dịch truyền 
600 mg/20 mL

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy cơ/ lại ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Riíampicin qua được sữa mẹ.
Thời kỳ m ang  tha i: Riíampicin gây dị tậ t thần kinh ở loài gặm nhấm, 
nhưng hình như không gây quái thai cho phôi ngưòi. Khi dùng thuốc này 
trong thai nghén, nên thêm vitamin K vào những tuần CUỐI thai kỳ cho mẹ 
và khi đẻ cho trẻ sơ sinh.

Suy gan: Riíampicin vốn có độc tính với gan thấp. Chính việc phối hợp với 
các thuốc chống lao khác (INH, ethambutol) đã làm tăng độc tính này và 
thường kèm theo phản ứng tiêu tế  bào.

Loạn chuyên  ho á  po rphyrin : Riíampicin gây các đợt kịch phát rôĩ loạn 
chuyển hoá porphyrin ở những người có tô' bẩm về chứng này.

- Các trư ờ ng  hợp khác: Quá mẫn cảm với rifamycin.
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Trẻ em: Riíampicin liều cao cc the đẩy bilirubin ra khỏi vị trí liên kết với 
albumin- huyết tương. Do đó, khi xác định liều dùng cho trẻ rấ t nhỏ phải 
lưu ý đến gan chưa trưởng thành.
Suy thận : Giảm liều lượng, do thuốc chậm đào thải.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân nhắc nguy cơ/ lợi ích: mức độ 3

A m p renavir

Phân tích: Rifampicin làm giảm nồng độ amprenavir trong huyết tương, nên 
làm giảm tác dụng dược lý. Cơ chế là riíampicin gây cảm ứng enzym làm 
tăng chuyển hoá của amprenavir thông qua CYP.iA.,.

Xử lý: Tránh kết hợp rifampicin vối amprenavir.

B u sp iron

Phân tích: Rifampicin làm giảm nồng độ buspiron trong huyết tương, nên 
làm giảm tác dụng dược lý. Cơ chế là níầmpicin làm tăng sự chuyên hoá của 
buspiron thông qua CYPịA.,.

Xử lý: Với người bệnh dùng buspiron, phải theo dõi chặt chẽ khi bắt đầu 
dùng rifampicin, khi ngừng hoặc khi thay đổi liều dùng thuốc này. Hiệu 
chỉnh liều buspiron nếu cần.

Cáo th u ô c  ức c h ế  HMG CoA ređ u cta se  (các  sta tin )

Phân tích: Khi kết hợp với riíampicin hay các thuốc nhóm rifampicin nói 
chung, tác dụng dược lý của các thuốc ức chế HMG CoA reductase bị giảm 
đi, do rifampicin cảm ứng chuyển hoá cốc thuốc trên ở gan và ở ruột, thông 
qua CYP3A4.

Xử lý: Theo dõi đáp ứng của người bệnh vối cốc statin. Nếu nghi ngò có 
tương tác thuốc, thay thế loại statin đang dùng bằng pravastatin, là loại 
thích hợp hơn cả do ít có tương tác với rifampicin.

D elavird in

Phăn tích'. Riíampicin làm tăng chuyển hoá của thuốc kháng virus 
delavirdin ở gan (cảm ứng CYP3A4) làm giảm nồng độ của thuốc này trong 
huyết tương.

Xử lý: Không dùng đồng thời delavirdin với riíampicin.

c ầ n  theo dõi: mức độ 1
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D oxycyclin

Phăn tích: Khi kết hợp vâi rifampicin, chuyển hoá của doxycyclin ở gan tăng, 
nên nồng độ của nó giảm trong huyết tương, kéo theo hiệu quả điều trị giảm.
Xử lý: Theo dõi đáp ứng với thuốc ỏ người bệnh và khi cần, nên tăng liều 
doxycyclin.

E strogen  h o ặ c  th u ố c  n gừ a th a i estro g en -p ro g esto g en ; p rogestogen

- Phân tích: Tăng chuyển hoố progestogen ỏ gan, do cảm ứng enzym, nên có 
nguy cơ thụ thai.

- Xử lý: Tránh dùng thuốc ngừa thai liều thấp, nên dùng thuốc ngừa thai liều 
cao, hoặc dùng biện pháp ngừa thai khác nếu phải điều trị bằng riíampicin 
dài ngày, cần  nhớ, cảm ứng enzym không phải là một hiện tượng tức thời.

H alop erid ol

Phân tích: Rifampicin có thể làm tăng chuyển hoá của haloperidol nên nồng 
độ thuốc trong huyết tương giảm, kèm theo giảm hiệu quả điểu trị.

- Xử lý: Với ngưòi bệnh đang dùng haloperidol, nếu dùng thêm rifampicin 
hoặc ngừng dùng thuốc này, phải theo dõi chặt chẽ đáp ứng vối thuốc. Hiệu 
chỉnh liều haloperidol nếu cần.

In d in av ir

Phân tích: cảm  ứng mạnh cytochrom p.,5 0 , kèm theo tăng chuyển hoá 
indinavir. Từ đó, giảm nồng độ dạng hoạt động của indinavir và như vậy 
giảm hiệu quả điều trị.
X ử  lý: C ầ n  th o o  dõ i n ồ n g  độ r ifa m p ic in  t r o n g  h u y ô t tư ơ ng , v à  k h i cồn, p h ả i 
tăng liều dùng.

L am otrig in

Phân tích: Dùng kết hợp vối riíampicin, nồng độ lamotrigin trong huyết 
tương bị giảm, làm tác dụng dược lý giảm đi. Cơ chế có thể do riíampicin 
cảm ứng hệ enzym ỏ gan chịu trách nhiệm liên hợp vối acid glucuronic của 
lamotrigin.

- Xử lý'. Nếu cần, phải hiệu chỉnh liều dùng laraotrigin khi bắt đầu dùng, khi 
ngừng hoặc khi thay đổi liêu của rifampicin. Hiệu chỉnh liều dựa theo dáp 
ứng lâm sàng của ngưòi bệnh với thuốc.

M ethad on

Phăn tích: Tương tác kiểu dược động học vê chuyển hoá thuốc, kèm theo 
giảm nồng độ methadon trong huyết tương, và nguy cơ xuất hiện hội chứng 
cai nghiện.
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x ử  lý: Điều chỉnh sô' lần dùng methadon cho thích hợp, từ 2 đến 3 lần trong 
ngày thay cho 1  lần trong ngày.

M ifepriston

Phân tích: Nguy cơ giảm hiệu quả điều trị vì tăng chuyển hoá miíepriston do 
cảm ứng enzym.
Xử lý: Cần nhỏ cảm ứng enzym là một quá trình chậm xuất hiện và cũng 
chậm hết. Có thể cần tăng liều.

M orphin

Phăn tích'. Khi kết hợp với riíampicin, tốc dụng giảm đau của morphin có 
thể giảm đi. Cơ chế chưa rõ.

- Xử lý: Theo dõi đáp ứng của người bệnh vói morphin. Nếu cần, thay thê 
morphin bằng một thuốc giảm đau khác.

N elíĩn av ir

Phân tích: Rifampicin làm giảm nồng độ nelíĩnavir trong huyết thanh, do đó 
làm giảm tác dụng dược lý của thuốc này. Có thể là rifampicin đã làm táng 
chuyển hoá của nelíinavir thông qua cảm ứng cytochrom P4 5 03A4.
Xử lý: Không dùng đồng thời riíampicin với nelíinavir.

N ifed ip in

Phăn tích: Rifampicin làm giảm tác dụng dược lý của niíedipin, do làm tăng 
chuyển hoá ở ruột (thông qua cytochrom P4 5 0 3A,).

- Xứ lý: Theo dõi huyết áp hoặc triệu chứng đau thát ngực ở nguời bệnh và 
hiệu chỉnh liều nifedipin cho phù hợp. Có thể thay niíedipin bằng một thuôc 
chông tăng huyết áp khác.

O ndansetron

Phân tích: Nồng đô ondansetron trong huyết tương có thể giảm khi dùng 
cùng riíampicin, nên tác dụng chổng nôn của thuốc cũng giảm. Cơ chế có thê 
là rifampicin đã cảm ứng CYP3 A4 trong chuyển hoố của ondansetron.
Xử lý: Nếu nghi ngờ có tương tác thuốc, thay ondansetron bằng một thuôc 
chông nôn khác.

P ropafenon

Phăn tích: Riíampicin gây cảm ứng hệ enzym của microsom gan chịu trách 
nhiệm chuyển hoá propafenon, làm tăng sự thanh lọc và làm giảm nồng độ 
propaíenon trong huyết tương, kéo theo giảm hiệu quả điểu trị của thuốc này.
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- x ử  lý: Vối người bệnh đã ổn định trong điều trị với propaíenon, không nên 
dùng riíampicin mà thay bằng một thuốc kháng khuẩn khác. Nếu không thể 
thay được, phải theo dõi nồng độ propaíenon trong huyết tương và theo dõi 
hiệu quả điều trị xem có giảm không. Nếu cần thì hiệu chỉnh liều 
propafenon.

R ep aglin id

Phân tích: Riíampicin làm tăng chuyển hoá của repaglinid thông qua CYP 
3A,, làm giảm nồng độ thuốc trong huyết tương, kéo theo là giảm tác dụng 
dược lý của thuốc này.

- Xử lý: Người bệnh đang dùng repaglinid, phải theo dõi glucose máu khi bắt đầu 
dùng hoặc khi ngừng dùng riíampicin. Hiệu chỉnh liều repaglinid nếu cần.

S aq u in av ir

Phăn tích'. Cảm ứng enzym làm tăng chuyển hoố saquinavir, gây giảm nồng 
độ dạng hoạt động của saquinavir trong huyết tương và giảm hiệu quả điều 
trị.

- X ử lý'. Nên tìm liệu pháp khác thay cho các liệu pháp này, khi phải dùng 
đồng thời saquinavir. Nếu không được, phải tăng liều saquinavir để không 
giảm hoạt tính kháng virus.

T huốc ch ố n g  trầm  cảm  ba vòn g

Phăn tích: Riíampicin làm giảm nồng độ các thuốc chông trầm cảm ba vòng 
trong huyết tương, làm giảm tác dụng dược lý. Cơ chế do cảm ứng, làm cho 
chuyển hoá thuốc chốhg trầm cảm ba vòng ở gan tăng lên.
X ử  lý: T hoo  dõi th ư ờ n g  x u y c n  n ồ n g  độ th u ố c  c h ố n g  t r ầ m  cảm  b a  vòng k h i 
bắt đầu dùng, khi ngừng hoặc khi thay đổi liều của rifampicin. Hiệu chỉnh 
liều thuôc chống trầm cảm nếu cần.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
A m ineptin ; ca rm u stin  h o ặ c  dẫn chất; d an tro len ; d oxoru b ic in  hoặc  
dan chất; A uvoxam in; g r iseo fu lv in ; iso n ia z id  h o ặ c  th u ố c  tương tự; 
m acrolid; m ercap top u r in ; m eth otrexa t; progabid; n atr i va lp roat  
h oặc d ẫn  chất; vàn g

Phân tích: Phối hợp thuốc có tiềm năng độc với gan (hiệp đồng các tác dụng 
phụ).
Xử lý: Khi phôi hợp hai thuôc độc với gan, phải theo dõi chặt chẽ chức năng 
gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin) hoặc hoãn dùng nếu có thể 
một trong hai thứ thuốc, cần  xác định chắc chắn người bệnh không thường 
xuyên uống rượu, và không có tiền sử viêm gan virus. Cốc triệu chứng chính 
trên lâm sàng không đặc hiệu: buồn nôn, sốt, vàng da... Khi thấy đồng thời
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phát ban ngoài da, ngứa, hạch to, nhiểu khả năng nguyên nhân do thuốc. 
Dựa theo các xét nghiệm sinh học, cần phân biệt rõ nguy cơ xuất hiện viêm 
gan tiêu tế  bào không hồi phục với nguy cơ viêm gan ứ mật hồi phục được 
sau khi ngừng thuốc.

C arbam azepin

Phân tích: Tăng chuyển hoá ở gan do cảm ứng enzym, kéo theo giảm hoạt 
tính carbamazepin.
Xử lý-. Phải lưu ý đến nguy cơ này để điều c h ỉn h  liều của hai thuốc, nếu cần 
phốỉ hợp thuốc. Phải theo dõi chặt chẽ nếu cần nồng độ thuốc trong huyết 
tương và phải thận trọng khi ngừng điểu trị. Phải nghĩ đến giảm tỉnh táo ở 
người lái xe và người vận hành máy. Khuyên người bệnh không uống rượu 
và các chê phẩm có rượu.

C iclosporin

Phân tích: Giảm nồng độ ciclosporin trong huyết thanh do cảm ứng enzym 
làm thuôc tăng dị hoá. Do vậy, nồng độ ciclosporin có thể giảm xuốhg còn 
một nửa, thậm chí còn một phần ba.

- Xử lý: Nếu cần phôi hợp thuốc này, phải theo dõi chặt chẽ nồng độ 
ciclosporin trong huyết thanh, và hiệu chỉnh liều lượng cho thích hợp lúc bắt 
đầu và khi ngừng điều trị với rifampicin. cần  lưu ý là nồng độ ciclosporin 
biến động mạnh tùy theo cơ thể người bệnh nên việc theo dõi phải đều đặn, 
thường xuyên.

C orticoid  - khoáng; g lu co co rtico id

Phân tích: Tăng cường dị hoá thuốc này do cốc thuốc cảm ứng enzym. cảm 
ứng enzym chỉ biểu hiện sau khi bắt đầu dùng thuốc 1 0  đến 1 2  ngày.

- Xử lý: Cảm ứng enzym không phải là một hiện tượng tức thì. Điều trị bằng 
một thuốc cảm ứng enzym dài hay trung hạn phải tính tói nguy cơ giảm 
hiệu quả điều trị. Hiệu chỉnh liều lượng cho thích hợp trong khi dùng và sau 
khi ngừng thuốc cảm ứng enzym.

D ih ydropyrid in

Phân tích: Do rifampicin có tính chất cảm ứng enzym, nên làm giảm nồng độ 
dihydropyridin trong huyết tương.
Xử lý: Cần theo dõi lâm sàng (huyết áp), và hiệu chỉnh liều lượng cho thích 
hợp khi bắt đầu kết hợp với thuốc thứ hai.

D isopyram id

Phân tích: Do cảm ứng enzym, có sự giảm nồng độ disopyramid trong huyết 
thanh tới nồng độ không còn hiệu lực.
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x ử  lý: Theo dõi điện tâm đồ, các biểu hiện lâm sàng, và nồng độ thuốc 
chống loạn nhịp tim trong huyết thanh và khi cần điều chỉnh liêu lượng cho 
thích hợp.

G lycosid  trỢ tim

Phân tích: Tăng chuyển hoá ở gan do cảm ứng enzym, kéo theo giảm hoạt 
tính của digitalis bị chuyển hoá (tức là digitalin, không phải digoxin, ít bị 
chuyển hoá ở gan).
Xử lý: Tính tói nguy cơ này để hiệu chỉnh liều lượng của digitalin (digoxin 
được đào thải qua thận) nếu cần phối hợp thuốc. Hiệu chỉnh liều lượng trong 
và sau khi điểu trị.

H orm on tu y ế n  g iáp

Phăn tích: Tăng chuyển hoá của thuốc phối hợp với thuốc cảm ứng enzym. 
Cảm ứng enzym chỉ thể hiện sau khi điều trị 1 0  đến 1 2  ngày.

- Xử lý: Cảm ứng enzym không phải là hiện tượng tức thì. Điều trị bằng thuốc 
cảm ứng enzym dài hay trung hạn đòi hỏi phải tính đến nguy cơ giảm hiệu 
quả điều trị. Hiệu chỉnh liều lượng thích hợp trong và sau khi ngừng dùng 
chất cảm ứng enzym.

In ter leu k in  2 tá i tổ  hợp

Phăn tích: Mục tiêu chủ yếu là điều trị ung thư tuyến thận. Interleukin cũng 
độc với gan. Như vậy, ở đây phối hợp hai thuổc có tiềm năng độc với gan.

- Xử lý: Điều trị này chỉ được thực hiện ở cơ sở chuyên khoa. Dùng interleukin 
đòi hỏi phải theo dõi liên tục. Trong trưòng hợp này, mọi việc đều tuỳ thuộc 
vào  t ìn h  t r ạ n g  c h u n g  c ủ a  n g ư ờ i b ệ n h . K h i p h ố i hợp  h a i  th ư ô c  độc vỏi g an , 
Cần theo dõi chặt chẽ chức năng gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, 
bilirubin), hoặc nếu có thể, hoãn dùng một trong hai thuốc.

M exiletin

Phàn tích: Giảm nồng độ mexiletin trong huyết tương do cảm ứng enzym.
- Xử lý'. Hiệu chỉnh liều lượng của mexiletin theo lâm sàng và điện tâm đồ.

N irid azo l

Phân tích'. Phôi hợp hai thuốc độc vối gan. Ngoài ra, niridazol còn độc với 
thần kinh. Nguy cơ xuất hiện co giật, rô'i loạn tâm thần và độc với gan khi 
phối hợp hai thuốc.

- Xử lý: Phôi hợp hai thuốc độc với gan, theo dõi chặt chẽ chức năng gan 
(ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin) hoặc nếu có thể hoãn dùng một 
trong hai thuốc. Xác định chắc chắn người bệnh không thường xuyên uống
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rượu, và không có tiền sử viêm gan virus. Các triệu chứng lâm sàng chính 
không đặc hiệu: buồn nôn, sốt, vàng da... Khi thấy đồng thời phát ban ngoài 
da, ngứa và hạch to, có thể nguyên nhân do thuốc, cần  phân biệt rõ, theo 
kết quả thử sinh học, nguy cơ xuất hiện viêm gan tiêu tế  bào không hồi phục 
được với nguy cơ viêm gan ứ mật hồi phục được sau khi ngừng thuốc.

P aracetam ol

Phăn tích. Dùng dài ngày paracetamol, vối liều vượt quá 6  gam/ ngày (tuỳ 
theo thể trọng) sẽ độc vối gan (viêm gan tiêu tế  bào). Khi phối hợp với một 
thuốc khác độc vói gan, nguy cơ này tăng lên.

- Xử lý: Khi phôi hợp hai thuốc độc với gan, theo dõi chặt chẽ chức năng gan 
(ASAT, ALAT, phosphatase kiểm, bilirubin) hoặc hoãn dùng một trong hai 
thuốc nếu có thể. Xác định chắc chắn người bệnh không thường xuyên uống 
rượu và không có tiền sử viêm gan virus. Trên lâm sàng cốc triệu chứng 
chính không đặc hiệu: buồn nôn, sốt, vàng da... Khi thây đồng thòi phát ban 
ngoài da, ngứa và hạch to, có thể do thuôc. cần  phân biệt rõ, theo kết quả 
thử sinh học, nguy cơ xuất hiện viêm gan tiêu tế  bào không hồi phục vói 
nguy cơ viêm gan ứ mật hồi phục được sau khi ngừng điểu trị.

P h en y to in

Phăn tích: Tăng chuyển hoá ở gan do cảm ứng enzym, kéo theo giảm hoạt 
tính của thuôc này.

- Xử lý: Nếu cần, theo dõi cẩn thận nồng độ phenytoin trong huyết tương, và 
cần thận trọng lúc ngừng thuốc. Hiệu chỉnh liều lượng thích hợp theo kết 
quả định lượng thuốc trong huyết tương.

P yrazin am id

Phân tích: Là phối hợp kinh điển, tuy nhiên là phối hợp hai thuổc điều trị 
lao độc với gan.

Xử lý: Phải theo dõi hiệu quả kháng khuẩn khi phôi hợp thuổc, nhưng cũng 
phải theo dõi chặt chẽ chức năng gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, 
bilirubin) hoặc nếu có thể, hoãn một trong hai thuốc. Xác định chắc chắn 
người bệnh không thường xuyên uống rượu, và không có tiền sử viêm gan 
virus. Các triệu chứng lâm sàng chính không đặc hiệu: buồn nôn, sốt, vàng 
da... Nếu xuất hiện đồng thòi phát ban ngoài da, ngứa và hạch to, thì có thể 
do thuốc.

Q u in id in  h oặc dẫn ch ấ t

Phăn tích: Tăng chuyển hoá ỏ gan, kéo theo giảm hoạt tính của quinidin 
(hay các dẫn chất).
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x ử  lý: Tính tới nguy cơ này cể hiệu chỉnh liều lượng hai thuốc cho thích hcp, 
nếu cần phôi hợp, phải theo dõi chặt chẽ nồng độ thuốc trong huyết tương 'à 
phải cảnh giác khi ngừng điều trị. cần  nghĩ tới giảm tình táo ở người lái 
ngưòi đứng máy. Khuyên không uống rượu và các chế phẩm có rượu.

Q u in in  h o ặ c  th u ố c  tư ơ n g  tự

Phăn tích'. Tăng chuyển hoá ở gan do cảm ứng enzym, kéo theo giảm h ạ t 
tính của quinin (hay thuốc tương tự).

- X ử lý-. Lưu ý nguy cơ này để hiệu chỉnh liều lượng hai thuốc cho thích h<p, 
nếu cần phối hợp thuôc. Theo dõi cẩn thận, nểu cần hiệu chỉnh nồng tộ 
quinin trong huyết tương và cần cảnh giác khi ngừng điểu trị.

S u lfam id  ch ố n g  t iể u  đ ư ờng

Phăn tích: Tương tác này được mô tả  với tolbutamid: giảm nồng tộ 
tolbutamid trong huyết tương do cảm ứng enzym cytochrom P450. Tương tic 
dược động học về chuyển hoá thuốc.

- X ử lý. Nên tăng liều tolbutamid. Theo dõi glucose máu trong và sau kú 
ngừng thuốc.

T acroliraus

Phân tích: Giảm nồng độ tacrolimus trong huyết tương do cảm ứng enzyn 
trên cytochrom P450. Tương tác dược động học về chuyển hoá thuốc.

- Xử lý: Nên tăng liều tacrolimus. Theo dõi nồng độ tacrolimus trong huyìt 
tương trong và sau khi điều trị.

Tamoxifen
Phăn tích: Khi kết hợp với riíampicin, nồng độ tamoxifen có thể giảm, làn 
giảm tác dụng kháng estrogen. Cơ chế là do rifampicin làm tăng chuyển h(á 
của tamoxifen do gây cảm ứng CYP3 A4.

- X ử lý: Theo dõi đáp ứng lâm sàng của người bệnh. Có thể phải tăng liêu 
tamoxiíen khi kết hợp với riíampicin.

T etra co sa ctid

Phăn tích: Tăng dị hoá các adrenocorticoid do cảm ứng enzym. cảm  ứrg 
enzym chỉ biểu hiện sau 1 0  đến 1 2  ngày, kể từ khi bắt đầu điều trị.

- Xử lý: Cảm ứng enzym không phải là hiện tượng tức thì. Khi điều trị cùig 
với một thuốc cảm ứng enzym dài hoặc trung hạn, phải tính tới nguy cơ 
giảm hiệu quả điều trị. Hiệu chỉnh liều lượng thích hợp trong khi điều trị \à 
sau khi ngừng dùng chất cảm ứng enzym.
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Phân tích: Phôi hợp theophylin hoặc dẫn chất với một châ't cảm ứng enzym. 
Sau 10 đến 12 ngày, chất cảm ứng enzym thúc đẩy chuyển hoá theophylin ở 
gan làm giảm hoạt tính và giảm nồng độ chất này trong huyết tương.
Xử lý: Theo dõi người bệnh về mặt lâm sàng. Khi cần, hiệu chỉnh liều lượng 
theo nồng độ theophylin trong máu trong và sau khi ngừng điểu trị với chất 
cảm ứng enzym.

T h uốc ch ốn g  nấm  d ẫn  x u ất im id azo l

Phân tích'. Giảm nồng độ fluconazol, itraconazol, ketoconazol trong huyết 
tương do cảm ớng enzym (giảm hiệu quả điểu trị).
Xử lý: Có nguy cơ thất bại trong điều trị, nếu phôi hợp các chất cảm ứng 
enzym kéo dài ít nhất trong 10 ngày. Trong trường hợp này, hiệu chỉnh liều 
lượng cho thích hợp, và nếu cần định lượng dẫn chất imidazol chông nấm 
trong huyết tương.

T h uốc u ốn g  ch ốn g  đ ôn g  m áu k h á n g  v ita m in  K

Phân tích: Rifampicin cảm ứng enzym làm tăng nhanh dị hoá thuốc chống 
đông máu ỏ gan. cảm  ứng enzym không phải là hiện tượng tức thì, và điều 
trị với chất cảm ứng enzym phải ít nhất 1 0  ngày mới thể hiện tác dụng.
Xử lý: Phải tính tới hiệu ứng này để điều chỉnh liều lưọng thích hợp. Việc 
theo dõi sinh học (tỉ lệ prothrombin và tỉ lệ chuẩn hóa quốc tế  - INR) phải 
thường xuyên hơn khi bắt đầu điều trị với thuốc chống đông máu cũng như 
trong và sau khi điều trị với thuốc cảm ứng enzym. Chú ý trình tự thời 
gian dùng thuốc.

T ocain id

Phăn tích: Tác dụng dược lý của tocainid bị giảm khi kết hợp với rifarapicin. 
Cơ chê chưa rõ, nhưng ngưòi ta  cho rằng riíampicin làm tăng chuyển hoá 
tocainid ở gan.
Xử lý: Với thông tin hiện có, không có khuyên nghị gì đặc biệt. Theo dõi nồng 
độ tocainid trong huyết tương và hiệu chỉnh liều lượng cho phù hợp.

T orem ifen

Phăn tích: Khi kết hợp vâi riíampicin, nồng độ toremifen trong huyết tương 
giảm, làm giảm tác dụng kháng estrogen. Cơ chê là do riíampicin làm tăng 
chuyển hoá toremiíen thông qua cảm ứng CYP;,A,-
Xử lý. Theo dõi đáp ứng với thuốc ở người bệnh khi dùng kết hợp với 
rifampicin, và dựa vào đó, hiệu chỉnh liều toremifen khi cần thiết.

T h e o p h y lin  h o ặ c  d ẫ n  c h ấ t
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V erapam il

Phàn tích: Giảm nồng độ verapamil trong huyết thanh, có thể do tác dụig 
cảm ứng enzym của riíampicin (tương tác dược động học về chuyển h)á 
thuốc).

Xử lý\ Theo dõi lâm sàng về đáp ứng với verapamil, đồng thòi theo dõi nồig 
độ verapamil trong huyết tương. Có nguy cơ thất bại trong điều trị, nên hitu 
chỉnh liều lượng cho thích hợp khi cần.

V itam in  nhóm  D

Phân tích: Khi điêu trị dài ngày, những chất cảm ứng enzym có thể thúc đíy 
chuyển hoá vitamin D, làm giảm tác dụng của thuốc và gây rối loạn chuyin 
hoá calci.

- Xử lý: Phải lưu ý đến thòi gian điều trị, với lý do trên, cảm  ứng enzym củ 
hình thành dần dần. Như vậy, khi điều trị dài ngày, phải hiệu chỉnh lại liỉu 
lượng và nếu cần thì bổ sung thêm vitamin D.

Z idovudin

Phân tích: Giảm nồng độ zidovudin vì tăng chuyển hoá (do cảm ứng enzyn).

Xử lý'. Nếu thấy giảm đáp ứng với zidovudin khi cùng điều trị với riíampich, 
phải hiệu chỉnh liều lượng zidovudin cho thích hợp.

Tưong tóc cần theo dõi: mức độ 1
T h uốc ch ẹn  b eta

Phăn tích: Tang dị hoá các chất chẹn be ta ỏ gan, do cảm ứng enzyn 
(acebutolol, alprenolol, betaxolol, labetalol, metoprolol, oxprenolil, 
propranolol, timolol).

- Xử lý: Theo dõi lâm sàng, tránh thát bại trong điều trị bằng cách hiệu chỉrh 
liêu lượng cho thích hợp.

RITONAVIR
Kháng protease, dùng trong điều trị bệnh AIDS

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

RITONAVIR nang màu 100 mg
Norvir nang màu 100 mg; dung dịch uô'ng 80 mg/mL
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CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chỉ định: mức độ 4
Thời kỳ m ang th a i và cho con bú: Do chưa có thông tin.

Các trư ờ ng  hợp khác: Quá mẫn với thuốc này.

Thận trọng: mức độ 2
Suy gan: Do tính chất ức chê cytochrom p,150.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối hợp nguy hiểm: mức độ 4

A m iodaron; íle ca in id  h oặc th u ố c  tư ơng tự; propafenon; q u in id in  
h oặc dẫn ch ất

Phân tích: Ritonavir có ái lực mạnh với isoenzym 3A, của cytochrom P450; 
qua cơ chế cạnh tranh, làm giảm chuyển hoá của các thuốc bị cytochrom p , 5 0  

chuyến hoá mạnh. Do đó có sự tăng nồng độ các thuốc đó trong huyết tương, 
tăng độc tính của chúng: có nguy cơ loạn nhịp tim. Tương tác dược động học 
vê chuyên hoá thuốc.

Xử lý. Không kê đơn phối hợp thuốc này; nghĩ đến thay thế thuốc.

A lcaloid  nấm  cưa gà

Phân tích-. Nguy cơ nhiễm độc các alcaloid này tăng lên khi kết hợp với
r i to n a v ir  h a y  n h iề u  th u ố c  k h á n g  p ro te a s e  k h á c  (co t h ắ t  m ạch  ngo ạ i b iên ,
thiếu máu cục bộ các đầu chi). Cơ chế là các thuôc kháng protease ức chế sự 
chuyển hoá các alcaloid của nấm cựa gà ở gan, thông qua CYP3A4.

Xử lý: Chống chỉ định kết hợp các kháng protease với các alcaloid của nấm 
cựa gà.

B en zod iazep in

Phân tích'. Ritonavir có ái lực mạnh với isoenzym 3A, của cytochrom P J 5 0  nên 
làm giảm chuyển hoá các thuốc bị cytochrom p l 5 0  chuyên hoá mạnh, theo cơ 
chế cạnh tranh. Như vậy, có sự tăng nồng độ các thuốc này trong huyết 
tương, và nguy cơ tăng độc tính của chúng. Có nguy cơ an thần kéo dài, và 
suy hô hấp nặng (đã mô tả vói alprazolam, dikali clorazepat, diazepam). 
Tương tác dược động học vê' chuyển hoá thuốc.

Xử lý: Không kê đơn phối hợp thuôc này. Nghĩ đến thay thế thuốc.
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B eprid iỉ; c isaprid

Phân tích: Ritonavir có ái lực mạnh với isoenzym 3A4 của cytochrom P4 5 0 rèn 
làm giảm chuyển hoố các thuốc bị cytochrom P4 5 0 chuyển hoá mạnh, theooơ 
chế cạnh tranh. Do đó, nồng độ các thuốc trên trong huyết tương tăng, rà 
nguy cơ tăng độc tính. Có nguy cơ độc với tim kèm theo kéo dài đoạn QTVà 
xuất hiện xoắn đỉnh. Tương tác dược động học về chuyển hoá thuốc.

- Xử lý\ Không kê đơn phối hợp thuốc này. Nghĩ đến thay thế thuốc.

C hất ch ủ  vận  m orp hin

Phân tích: Ritonavir có ái lực mạnh với isoenzym 3A4 của cytochrom P.5 0, 
làm giảm chuyển hoá các thuôc bị cytochrom P4 5 0  chuyển hoá mạnh, theocơ 
chê cạnh tranh. Do đó có sự tăng nồng độ các thuốc đó trong huyết tươig, 
kèm theo nguy cơ tăng độc tính. Nguy cơ suy hô hấp nặng (đã được mô tả 'ới 
pethidin), kèm nguy cơ an thần kéo dài (đã được mô tả  với fentanyl). Tưcdg 
tác dược động học vê chuyển hoá thuôc.

- Xử lý\ Không kê đơn phôi hợp thuốc này. Nghĩ đến thay thế thuốc. 

C lozap in

Phân tích'. Nguy cơ hiệp đồng tác dụng độc với máu cùng với mất bạch cầu hạ. 
Xử lỷ. Không kê đơn phối hợp thuốc này. Nghĩ đến thay thế ritonavir

D extrop rop oxyp h en

Phân tích'. Ritonavir có ái lực mạnh với isoenzym 3A4 của cytochrom P45 0 , rèn 
làm giảm chuyển hoá các thuốc bị cytochrom P45o chuyển hoá mạnh, do cơ ciê 
cạnh tranh. Do đó có sự tang nồng độ cấc thuốc trên Irong huyết lương, /à 
nguy cơ tăng độc tính. Có nguy cơ suy hô hấp nặng (được mô tả  'ới 
dextropropoxyphen, Antalvic*). Tương tốc dược động học về chuyển hoá thmc.

- X ử lý: Không kê đơn phối hợp thuốc này. Nghĩ đến thay thế thuổc. 

E n cain id

Phân tích: Khi phôi hợp vói ritonavir, nồng độ encainid trong huyết tươig 
tăng rấ t nhiều, làm tăng độc tính của thuốc. Lý do là ritonavir ức chế ;ự 
chuyển hoá của encainid thông qua cytochrom P4 6 0 2D6.

- Xử lý: Chông chỉ định ritonavir cho người bệnh đang dùng encainid. 

F en tan y l

Phân tích: Khi kết hợp với ritonavir hay nhiều thuốc kháng protease khic, 
nồng độ íentanyl trong huyết tương tăng và nửa đòi của thuốc trong mm 
kéo dài, làm tăng nguy cơ có tác dụng phụ (suy hô hấp). Cơ chế có thể do ác
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thuốc kháng protease ức chế sự chuyển hoá của fentanyl ở thành ruột và 
gan thông qua CYP3 A4.

Xử lý'. Ớ người bệnh dùng ritonavir, nếu dùng íentanyl phải theo dõi chặt 
chẽ chức năng hô hấp, và tiếp tục theo dõi nhiều ngày sau khi đã ngừng 
fentanyl. Nếu dùng fentanyl lâu dài, phải giảm liều.

K háng h istam in  Hj k h ô n g  an  th ần

Phân tích: Cấm phối hợp với astemizol (Hismanal*). Tránh phối hợp với 
loratadin (Clarytine*). Ritonavir có ái lực mạnh với isoenzym 3A4 của 
cytochrom P4 5 0  qua cơ chế cạnh tranh, làm giảm chuyển hoá các thuốc bị 
cytôchôm P4 5 0  chuyển hoá mạnh. Do đó, có sự tăng nồng độ các thuốc này 
trong huyết tương, và nguy cơ tăng độc tính của chúng. Có nguy cơ độc với 
tim, kèm theo kéo dài khoảng QT và xuất hiện xoắn đỉnh (chỉ được mô tả 
riêng với astemizol). Tương tác dược động học về chuyển hoá thuốc. Với 
loratidin, có nguy cơ nhức đầu nặng và tăng tác dụng "khô miệng".

- Xử lý: Không kê đơn phối hợp astemizol - ritonavir và nếu có thể, thay thế 
loratidin. Nếu không thay thế được, phải theo dõi lâm sàng, hoặc báo trước 
nguy cơ cho người bệnh biết đế tự theo dõi (nguy cơ nhức đầu nặng).

S ild en a ỉĩl

Phăn tích: Dùng kết hợp sildenaíĩl với ritonavir hay nhiêu thuốc kháng 
protease khác, nồng độ sildenaíĩl trong huyết tương có thể tăng cao, gây hạ 
huyết áp nghiêm trọng, có thể tử vong. Cơ chế là các kháng protease ức chế 
sự chuyển hoá sildenaíĩl thông qua CYP3A4.

- Xử lý: Vối người bệnh điều trị với các thuốc kháng protease, việc dùng 
sildenaíĩl phải rấ t cẩn thận. Không được dùng sildenaíĩl quá 25 mg trong 
một lần trong vòng 48 giờ.

T huốc an th ần  k in h

Phân tích: Ritonavir có ái lực mạnh với isoenzyrn 3A) của cytochrom P|5D, 
nên làm giảm chuyển hoá cốc thuốc bị cytochrom P15g chuyển hoố mạnh, do 
cơ chê cạnh tranh. Do đó có sự tăng nồng độ các thuốc này trong huyết 
tương, và nguy cơ tăng độc tính. Có nguy cơ độc với tim cùng vổi kéo dài 
khoảng QT và xuất hiện xoắn đỉnh (chỉ được mô tả  với chất pimozid: Orap*). 
Tương tác dược động học về chuyển hoá thuốc. Tương tác nên tránh vối 
risperidon và thioridazin.

- X ử lý: Không kê đơn phôi hợp thuốc này. Nghĩ đến thay thế thuổc.

T huốc ch ốn g  v iêm  k h ôn g  stero id

- Phân tích: Ritonavir có ái lực mạnh với isoenzym 3A4 của cytochrom P4 5 0  nên 
làm giảm chuyển hoá các thuốc bị cytochrom P45€ chuyển hoá mạnh, theo cơ
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chế cạnh tranh. Như vậy có sự tăng nồng độ các thuốc này trong hiyết 
tương, và nguy cơ tăng độc tính của chúng. Có nguy cơ độc với thận (dã iược 
mô tả với piroxicam). Tương tác dược động học về chuyển hoá thuốc.

Xử lý: Không kê đơn phối hợp thuốc này. Nghĩ đến thay thế thuốc.

Cân nhắc nguy co/ lại ích: mức độ 3 

B u p rop ion

Phân tích: Dùng kết hợp với ritonavir, nồng độ bupropion trong huyết thính 
tăng lên nhiêu, làm tăng nguy cơ nhiễm độc (co giật). Cơ chê là do ritonivir 
ức chê sự chuyển hoá của bupropion.

Xử lý. Chông chỉ định phổi hợp ritonavir với bupropion.

B u ty ro p h en o n

Phân tích: Ritonavir có ái lực mạnh vối isoenzym 3A4 của cytochrom ’450. 
Như vậy có nguy cơ cạnh tranh mạnh giữa ritonavir với các thuốc bị chivển 
hoá bởi isoenzym này. Sự cạnh tranh này làm giảm chuyển hoá các thuốíđó, 
và có nguy cơ tăng nồng độ của chúng trong huyết tương. Nguy cơ hạ hiyết 
áp, an thần, và tăng các tác dụng ngoài tháp (được mô tả với haloperi(ol). 
Tương tác dược động học, về chuyển hoá thuốc.
Xử lý: Theo dõi ngưòi bệnh chặt chẽ về sự xuất hiện các tác dụng độc, vàkhi 
cần, giảm liều thuốc an thần kinh.

C arb am azep in

Phân tích: Ritonavir có ái lực mạnh vâi isoenzym 3Ai của cytochrom P450. Ihư 
vậy có nguy co cạnh tranh mạnh giữa ritonavir với các thuớc bị chuyển lioá 
bởi isoenzym này. Sự cạnh tranh này làm giảm chuyển hoá các thuôc đó, VI có 
nguy cơ tăng nồng độ của chúng trong huyết tương. Nguy cơ rôĩ loạn tiần 
kinh cơ (bị kích động, run) và rối loạn ý thức rõ rệt. Nguy cơ co giật nghêm 
trọng, đặc biệt ở trẻ em. Tương tác dược động học về chuyển hoá thuốc.

- X ử lý: Định lượng nồng độ carbamazepin huyết tương, và khi cần giảm iều 
carbamazepin.

C iclosp orin ; ta cr o lim u s

Phân tích: Ritonavir có ái lực mạnh với isoenzym 3A4 của cytochrom )460. 
Như vậy, có nguy cơ cạnh tranh mạnh giữa ritonavir với các thuôc bị chivển 
hoá bởi isoenzym này. Sự cạnh tranh này làm giảm chuyển hoá của ching, 
và có nguy cơ làm tăng nồng độ của chúng trong huyết tương. Nguy cơ tmg 
độc tính của hai thuốc này với thận. Nguy cơ ức chê miễn dịch mạnh, tạo 
điều kiện xuất hiện nhiễm khuẩn nặng. Nguy cơ thiếu máu, giảm tiểu ;ẩu 
đôi vói tacrolimus. Tương tác dược động học về chuyển hoá thuốc.
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x ử  lý: Theo dõi điều trị thông qua định lượng các chất ức chế miễn dịch 
trong huyết tương, và khi cần hiệu chỉnh liều lượng cho thích hợp, theo nồng 
độ thuốc trong huyết tương.

D ih yd rop yrid in

Phăn tích: Ritonavir có ái lực mạnh với isoenzym 3A .I của cytochrom P450. 
Như vậy có nguy cơ cạnh tranh cao giữa ritonavir với các thuốc bị chuyến 
hoá bởi isoenzym này. Sự cạnh tranh này làm giảm chuyển hoá cốc thuốc đó, 
và có nguy cơ gây tăng nồng độ của chúng trong huyết tương. Nguy cơ hạ 
huyết áp và phù nê' ngoại biên với các dẫn chất của dihydropyridin 
(nifedipin và nicardipin). Tương tác dược động học về chuyển hoá thuốc.
Xử lý. Theo dõi người bệnh chặt chẽ vể sự xuất hiện các tác dụng độc, và tùy 
trường hợp, giảm liều chất chẹn kênh calci.

E strogen  h oặc th u ốc ngừ a th a i e s tr o p r o g esto g en

Phăn tích: Giảm diện tích dưới đường cong (AUC) của estroprogestogen, 
theo một cơ chế còn chưa biết. Có nguy cơ thụ thai.
Xử lý: Đề xuất một biện pháp ngừa thai khác.

G lu cocortico id

Phăn tích: Ritonavir có ái lực mạnh với isoenzym 3A4 của cytochrom P150. 
Như vậy, có nguy cơ cạnh tranh cao giữa ritonavir với cốc thuốc bị chuyển 
hoá bởi isoenzym này. Sự cạnh tranh này làm giảm chuyển hoá các thuốc đó, 
và có nguy cơ gây tăng nồng độ của chúng trong huyết tương. Có nguy cơ 
phù nể và tăng huyết áp kèm theo bồn chồn, cáu gắt (đã được mô tả với 
prednisolon và prednison). Tương tác dược động học về chuyển hoá thuốc.
X ử  lý: T heo  dõi n g ư ò i b ệ n h  c l iặ l  ch ẽ  về aụ  x u ấ t  h iệ n  các  tá c  d ụ n g  độc, v à  tu ỳ  
trường hợp, cần giảm liều corticoid.

In d in av ir

Phân tích: Ritonavir có ái lực mạnh với isoenzym 3 A4 của cytochrom P450. 
Như vậy, có nguy cơ cạnh tranh cao giữa ritonavir vái các thuốc bị chuyến 
hoá bởi isoenzym này. Sự cạnh tranh này làm giảm chuyển hoá các thuốc đó, 
và có nguy cơ gây tăng nồng độ của chúng trong huyết tương. Nguy cơ sỏi 
đường tiết niệu và tăng nồng độ bilirubin trong máu không có triệu chứng. 
Tương tác dược động học về chuyển hoá thuốc.

- Xử lý: Theo dõi chức năng thận (định lượng đều đặn creatinin máu) khi cần 
thiết, giảm liều indinavir.

M acrolid

Phăn tích: Ritonavir có ái lực mạnh với isoenzym 3A4 của cytochrom P450. 
Như vậy, có nguy cơ cạnh tranh cao giữa ritonavir với các thuốc bị chuyển
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hoá bởi isoenzym này. Sự cạnh tranh này làm giảm chuyển hoá các thuốc đó, 
và có nguy cơ gây tăng nồng độ của chúng trong huyết tương. Nguy cơ co cứng 
cơ bụng kèm theo buồn nôn và nôn (đã được mô tả với erythromycin, 
azithromycin, clarithromycin). Tương tác dược động học về chuyển hoá thuốc.

- Xử lý:
+ Erythromycin: Theo dõi chặt chẽ người bệnh về sự xuất hiện các hiện 

tượng độc, và khi cần giảm liều kháng sinh.
+ Clarithromycin: Định lượng thường xuyên creatinin trong máu. 

Không hiệu chỉnh liều lượng nếu chức năng thận bình thường. Khi 
suy thận, điều chỉnh liều lượng dựa vào độ thanh lọc creatinin.

M eperidin

Phân tích'. Dùng kết hợp vói ritonavir, nồng độ meperidin trong huyết thanh 
giảm, đồng thòi nồng độ normeperidin tăng, làm cho hiệu quả điều trị giảm 
và độc tính với thần kinh tăng. Cơ chế là do ritonavir đẩy mạnh sự chuyển 
hoố meperidin.

- X ử lý: Chõng chỉ định ritonavir ỏ người bệnh đang dùng meperidin. 

M ethadon

Phân tích: Ritonavir có ái lực mạnh với isoenzym 3Ai của cytochrom P450. Như 
vậy, có nguy cơ cạnh tranh cao giữa ritonavir với các thuốc bị chuyển hoá bởi 
isoenzym này. Sự cạnh tranh này làm giảm chuyển hoá thuốc đó, và có nguy 
cơ tăng đáng kể nồng độ của chúng trong huyết tương. Nguy cơ an thần mạnh 
và suy hô hấp nặng. Tương tác dược động học về chuyển hoá thuốc.

- Xử lý: Theo dõi người bệnh chặt chẽ để xem có xuất hiện các tác dụng độc, và 
khi eần, giảm liều lượng methadon,

N evirapin

Phân tích: Dùng kết hợp với ritonavir hay với nhiều thuốc kháng protease 
khác, nevirapin có thể làm tăng chuyển hoá các thuốc trên ở gan, thông qua 
CYP 3A4. Hậu quả là nồng độ ritonavir hay các kháng protease khác bị giảm 
đi, làm giảm hiệu quả điều trị.
Xử lý: Theo dõi cẩn thận nồng độ ritonavir trong huyết tương, theo dõi đáp 
ứng của người bệnh, khi bắt đầu dùng và khi ngừng nevirapin. Nếu cần, 
hiệu chỉnh liều ritonavir.

Phenoth iazin

Phăn tích: Ritonavir có ái lực mạnh với isoenzym 3A4 của cytochrom P450. 
Như vậy có nguy cơ cạnh tranh cao giữa ritonavir với các thuốc bị chuyển 
hoá bởi isoenzym này. Sự cạnh tranh này làm giảm chuyển hoá các thuốc đó, 
và có nguy cơ tăng đáng kể nồng độ của chúng trong huyết tương. Có nguy
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cơ hạ huyết áp, an thần và tăng các tác dụng ngoài tháp (đã được mô tả vởi 
thioridazin trong họ này). Tương tác dược động học về chuyển hoá thuốc.
Xử lý: Theo dõi người bệnh chặt chẽ để xem có xuất hiện các tác dụng độc, và 
nếu cần giảm liều lượng các thuốc an thần kinh.

R iíab u tin

Phăn tích: Rifabutin là chất cảm ứng enzym rấ t mạnh, làm tăng rấ t nhiều 
chuyên hoá của ritonavir thông qua isoenzym 3A4 của cytochrom P450. Kết quả 
là giảm nồng độ dạng có hoạt tính của ritonavir trong huyết tương, và giảm 
công hiệu của ritonavir. Tương tác dược động học về chuyển hoá thuôc. Ngoài 
ra, cũng thấy tăng rõ rệt nồng độ riíabutin và chất chuyển hoá của nó (diện 
tích dưới đưòng cong (AUC) của chất chuyển hoá có hoạt tính của riíabutin 
được nhân lên 35 lần), kèm theo giảm tác dụng của ritonavir và tăng độc tính 
của rifabutin (nguy cơ đau cơ, đau khớp, giảm bạch cầu trung tính).
Xử lý: Nếu cần phôi hợp thuốc này, phải theo dõi lâm sàng đều đặn. 

S aq u in av ir

Phân tích: Ritonavir có ái lực mạnh với isoenzym 3A) của cytochrom P450. 
Như vậy, có nguy cơ cạnh tranh cao giữa ritonavir vối các thuốc bị chuyển 
hoá bởi isoenzym này. Sự cạnh tranh này làm giảm chuyển hoá các thuốc đó, 
và có nguy cơ tăng đáng kể nồng độ của chúng trong huyết tương. Có nguy 
cơ tăng độc tính vói gan và độc tính về huyết học (thiếu máu tan máu, bệnh 
bạch cầu tủy cấp tính). Tương tác dược động học về chuyển hoá thuốc.
Xử lý: Theo dõi huyết học đểu đặn (huyết đồ). Theo dõi chức năng gan (định 
lượng đểu đặn các enzym gan). Khi cần, giảm liều lượng saquinavir.

S ulfam id  ch ố n g  tiểu  dường

Phân tích: Ritonavir có ối lực mạnh vói isoenzym 3A,ị của cytochrom P450. 
Như vậy, có nguy cơ cạnh tranh cao giữa ritonavir với các thuốc bị chuyển 
hoá bởi isoenzym này. Sự cạnh tranh này làm giảm chuyển hoá các thuốc đó, 
và có nguy cơ tăng đáng kể nồng độ của chúng trong huyết tương. Có nguy 
cơ hạ glucose máu dẫn tói hôn mê (đã được mô tả với tolbutamid). Tương tác 
dược động học về chuyển hoá thuốc.

- Xử lý: Định lượng đều đặn glucose máu và khi cần, giảm liều lượng của 
sulfamid chống tiểu đường.

T h eop hylin

Phăn tích: Giảm diện tích dưới đường cong (AUC) của theophylin, kèm theo 
giảm hiệu quả điều trị.

- Xử lý: Định lượng đều đặn nồng độ theophylin trong huyết tương và khi cần 
tăng liều lượng.
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T h u ố c  an  th ầ n  k in h  k h á c  n h a u

- Phân tích: Ritonavir có ái lực mạnh với isoenzym 3A4 của cytochrom ỉ450. 
Như vậy, có nguy cơ cạnh tranh cao giữa ritonavir vối các thuốc bị chu'ển 
hoá bởi isoenzym này. Sự cạnh tranh này làm giảm chuyển hoá các thuôcđó, 
và có nguy cơ tăng đáng kể nồng độ của chúng trong huyết tương. Ngu; cơ 
hạ huyết áp, an thần và tăng các tác dụng ngoại tháp (đã được mô tả với 
risperidon - Risperdal*, trong họ này). Tương tác dược động học vê' chu-ển 
hoá thuốc. Phối hợp nguy hiểm với pimozid.

- Xử lý: Theo dõi ngưòi bệnh chặt chẽ để xem có xuất hiện các tác dụng độc và 
khi cần giảm liều lượng các thuôc an thần kinh.

T h uốc ch ốn g  nấm  dan  x u ất im id azol

Phân tích'. Ritonavir có ái lực mạnh với isoenzym 3A4 của cytochrom }150, 
nên có nguy cơ cạnh tranh mạnh giữa ritonavir vổi các thuốc bị chuyển loá 
bởi isoenzym này. Sự cạnh tranh này làm giảm chuyển hoá các thuốc đó, và 
có nguy cơ tăng đáng kể nồng độ của các thuốc đó trong huyết tương. N[uy 
cờ tăng độc tính với gan (đã được mô tả vối ketoconazol, itraconazol). Tưing 
tác dược động học vê' chuyển hoá thuốc.

- Xử lý: Theo dõi chặt chẽ chức năng gan (định lượng các enzym gan) và íhi 
cần giảm liều lượng thuốc chông nấm.

T h uốc ch ốn g  trầm  cảm  ba vòn g  h oặc th u ốc tương tự

Phăn tích: Ritonavir có ái lực mạnh với isoenzym 3A4 của cytochrom P150> 
nên có nguy cơ cạnh tranh mạnh giữa ritonavir vói các thuốc bị chuyển loá 
bởi isoenzym này. Sự cạnh tranh này làm giảm chuyển hoá, gây nguy cơ 
tăng đáng kể nồng độ của các thuốc đó trong huyết tương. Nguy cở an thin, 
lú lẫn, loạn nhịp tim, và nhất là nguy cơ tác dụng phụ kiểu atropin (được mô 
tả với imipramin, amitriptylin, nortriptylin). Tương tác dược động học, về 
chuyển hoá thuốc.

- Xử lý: Theo dõi chặt chẽ người bệnh xem có xuất hiện các tác dụng độc và 
giảm liều thuốc chống trầm cảm nếu cần.

T h uốc u ốn g  ch ốn g  đ ông m áu k h án g  v itam in  K

Phân tích: Ritonavir có ái lực mạnh với isoenzym 3A, của cytochrom PlõO- 
nên có nguy cơ cạnh tranh mạnh giữa ritonavir với các thuốc bị chuyển íoắ 
bởi isoenzym này. Sự cạnh tranh này làm giảm chuyển hoá và có nguy cơ 
tăng đáng kể nồng độ của các thuốc đó trong huyết tương. Có tăng nguycd 
chảy máu (được mô tả vói warfarin). Tương tác dược động học về chuyển toá 
thuốc.

- Xử lý: Từng thòi gian ngắn, xác định tì lệ prothrombin (hay tỉ lệ chuẩn hoá 
quốc tế  - INR), và nếu cần, giảm liều lượng warfarin.
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V e ra p a m i l

Phân tích: Ritonavir có ái lực mạnh vói isoenzym 3A4 của cytochrom P450. 
Như vậy, có nguy cơ cạnh tranh cao giữa ritonavir với các thuốc bị chuyên 
hoá bởi isoenzym này. Sự cạnh tranh  này làm giảm chuyển hoá các thuôc đó, 
và có nguy cơ tăng đáng kể nồng độ của chúng trong huyết tương. Có nguy 
cơ hạ huyết áp nặng và choáng do tim đối với verapamil. Tương tác dược 
động học về chuyển hoá thuốc.

Xử lý: Theo dõi người bệnh chặt chẽ về sự xuất hiện các tác dụng độc, và nếu 
cần phải giảm liều các thuốc chẹn kênh calci.

Zolpidem

Phăn tích'. Dùng cùng với ritonavir, nồng độ của zolpidem trong huyết tương 
có the tăng rấ t nhiều, gây an thần nặng (buồn ngủ, m ất tỉnh táo) và suy hô 
hấp. Cơ chê do ritonavir ức chê chuyển hoá zolpidem ở gan. Tương tác dược 
động học.
Xử lý: Không dùng đồng thòi ritonavir với zolpidem.

RƯỢU
Rượu ethylic dùng ở đây không phải là một hoạt chất, mà chi lù một tá dược cùa thuốc 

(thí dụ rượu thuốc). Nếu cần nêu ra những tương túc giữa thuốc với rượu, 
thì tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương lụi có thể lù quan trọng

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

C Á C  LOẠIR U Ợ U  T H U Ố C  

Bách tuế tửu 
Nhân sâm dược tửu 
Rượu bát trân  đại bổ 
Rượu bổ linh chi sâm 
Rượu bổ sâm dưỡng huyết 
Rượu bổ sâm quy 
Rượu bô sâm thục 
Rượu cao khỉ 
Rượu cao xương
Rượu đương quy bổ huyết đặc chế 
Rượu hải mã
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Rượu ngũ gia bì 
Rượu nhân sâm 
Rượu phong tê thấp 
Rượu phong thấp A 
Rượu rắn
Rượu rắn Hải Phòng 
Rượu tắc kè 
Rượu tắc kè I và II 
Rượu thập toàn đại bổ 
Rượu trường thọ 
Sâm nhung kiện lực tửu 
Xuân xuân ẩm. v.v...

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Cân nhắc nguy cơ/ lọi ích: mức độ 3

A m an tad in  h o ặ c  th u ố c  tương tự; barb ituric; benzarrid; 
b en zod iazep in ; b u tyrop h en on ; các  th u ố c  an  thần; carbam at h íặc  
th u ố c  tư ơng tự; carb am azep in ; d an tro len ; dextrop rop oxyph ín; 
flu oxetin ; A uvoxam in; g lu th e tim id  h oặc th u ố c  tương tự; in terfeion  
alp h a  tá i tô  hợp; m ed iíb xam in ; m eth y ld op a; m ianserin; oxaflozjn; 
p h en oth iaz in ; p rim id on  h o ặ c  d ẫn  chất; th u ố c  ch ốn g đ ộn g  kinh 
k h ôn g  p h ả i b arb itu ric; th u ố c  ch ố n g  trầm  cảm  ba vòn g  h o ặ c  thuốc 
tương tự: th u ố c  k h á n g  h ista m in  k h á n g  H, có tác d ụn g an  thín ; 
th u ốc  ức c h ế  h ệ th ầ n  k in h  tru n g  ương k h ác

Phẫn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo ting 
tác dụng an thần gây buồn ngủ. Với một sô' thuốc có thể thấy một sô'tốc 
dụng tâm thần - vận động, đặc biệt trong tuần lễ điều trị đầu tiên. Tưcng 
tác dược lực.
Xử lý: Không nên phôi hợp với các thuốc có rượu và chú ý là người kê cơn 
không kiểm soát được việc uô'ng rượu của người bệnh. Nguy cơ tác dụng an 
thần đặc biệt nguy hiểm với ngưòi lối xe hay ngưòi đứng máy. Khujên 
không nên uống rượu cùng với các thuốc ghi trong đơn, cũng như khíng 
dùng thêm thuốic hoặc đồ uống có rượu.

B igu an id

Phân tích'. Rượu tạo thuận lợi cho các thuôc chống tiểu đường gây hạ glucose 
máu qua một cơ chế chưa biết rõ. Có thể sự tân tạo glycogen ở gan bị ức chế
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do rượu. Ngoài ra, với clorpropamid (Diabinese*) và ở mức độ ít hơn vôi 
tolbutamid (Dolipol) người ta thấy mặt ửng đỏ và phản ứng này được coi là 
tác dụng antabuse, do tăng nồng độ acetaldehyd trong máu. Thêm nữa, với 
chất metformin, thấy tăng nguy cơ nhiễm acid lactic khi nhiễm độc rượu, 
nhất là khi đói, suy dinh dưỡng, hoặc thiểu năng tế  bào gan.

X ử lý: Hạn chế một số  người bệnh uông rượu thường là việc khó. Phải cảnh 
báo cho họ về nguy cơ hạ glucose máu gia tăng, nên cần rấ t hạn chế uống 
rư ợ u . Đ ặc b iệ t p h ả i t r á n h  u ố n g  rư ợ u  lúc  đói. N ế u  đ ã  b iế t  ngư ò i b ệ n h  
nghiện rượu, tránh ghi đơn clorpropamid (Diabinese*) và chọn một 
sulfonylurê khác.

Dác chất chẹn alpha -  1 ad ren erg ic

Phân tích: Nguy cơ hạ huyết áp tăng lên, đặc biệt ở người thiếu hụt aldehyd 
dehydrogenase (có thể nhận biết những ngưòi này ở hiện tượng đỏ mặt ngay 
khi uống một ít rượu). Có ý kiến giải thích là khi hệ thần kinh giao cảm bị 
các chất chẹn alpha adrenergic ức chế, thì tác dụng của rượu gây nên hạ 
huyết áp sẽ tăng lên.
Xử lý: Phải cảnh báo những người dùng các chất chẹn alpha -1 adrenergic 
không được uô'ng rượu, đặc biệt đối với những người dễ đỏ mặt khi uống rượu.

D ephalosporin có nhân  th io m eth y lte tra zo l (cefam an d ol, ce ím en o x in , 
;efoperazon, cefonicid, cefotetan , ceíòranid , latam oxef, m oxalactam ẽ..)

Phăn tích: Tác dụng antabuse (kiểu disulíiram), cộng thêm nguy cơ độc với 
gan. Một hàm lượng bất thường acetaldehyd tích luỹ trong cốc mô (ức chê 
enzym) kéo theo một số dấu hiệu lâm sàng, như cơn vận mạch, giãn mạch 
mạnh, nhịp tim nhanh, nhiệt độ cao, buồn nôn, nôn, ban đỏ ngoài da, đôi khi 
hạ h u y ế t  áp  và t r ụ y  tim  m ạ rh  Oán t r iệ u  c h ứ n g  n à y  có th ể  n ặ n g , n h ẹ  tù y  
thuộc lượng rượu uống vào nhiều hay ít. Nguy cơ tác dụng antabuse chỉ thể 
hiện với cefamandol, latamoxeĩ, cefoperazon và cefmenoxin, do phân tử cốc 
chất trên có nhân tetrazol. Tác dụng này xảy ra khi uống rượu sau khi điều 
trị bằng cephalosporin. Tác dụng có thể xảy ra ngay hoặc có thể sau 5 ngày.
Xử lý: Khi điểu trị bằng thuốc này, tránh dùng rượu, do có tốc dụng antabuse.

]hâ’t chủ  vận  của m orp hin

Phân tích: Tăng ức chế thần kinh trung ương (tăng tác dụng an thần gây 
buồn ngủ) ức chê hô hấp và hạ huyết áp.
Xử lý: Với người bệnh nghiện rượu phải giảm liều thuôc lo ạ i morphin. Chú 
ý trường hợp ngoại trú, đối với ngưòi lái xe hay người đứng máy. Khi kê 
đơn một chất ức chế hệ thần kinh trung ương, khuyên người bệnh trong 
thời gian điểu trị không uống rượu, không dùng thêm thuốc hoặc đồ uống 
có rượu.
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C ita lopram

Phân tích: Tăng tác dụng an thần gây buồn ngủ của chất ức chê tái thu lồi 
serotonin.

Xử lý: Tránh kết hợp với các thuốc có rượu và chú ý ngưòi kê đơn không đim 
bảo được là ngưòi bệnh không uô'ng rượu. Nguy cơ an thần gây buồn ngủ (ặc 
biệt nghiêm trọng đôi với người lái xe hoặc đứng máy.

C lon id in  h o ặ c  th u ố c  tư ơ n g  tự

Phân tích '. Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng ác 
dụng an thần gây buồn ngủ. Một sô' thuốc trong nhóm clonidin, đặc bệt 
trong tuần đầu điểu trị ta  thấy một số tác dụng tâm thần vận động. Đâylà 
tương tác dược lực. Rilmenidin dùng vối liều thông thường, thì rượu và thiốc 
chứa rượu không làm tăng những tác dụng ức chê trên hệ thần kinh trrng 
ương của các thuốc này.
X ử lý: Tốt hơn hết là không kết hợp vỏi các thuốc có rượu và chú ý ngườikê 
đơn không phải lúc nào cũng có thể đảm bảo là người bệnh không ucig 
rượu. Nguy cơ tác dụng an thần đặc biệt nguy hiểm với ngưòi lái xe và ngtòi 
đứng máy.

D isu líĩra m

Phân tích: Tác dụng disulíĩram (antabuse) cộng thêm nguy cơ độc với gìn. 
Khi ngưòi bệnh dùng đồng thòi rượu và disulíìram, một lượng lớn lất 
thường acetaldehyd sẽ tích luỹ trong mô (ức chế enzym), kéo theo một sô' 
dấu hiệu lâm sàng, như các cơn bốc vận mạch (mặt đỏ bừng), giãn mạh 
mạnh, nhịp tim nhanh, nhiệt độ cao, buồn nón, nôn, ban đỏ ngoài da, đôi Hú 
hạ huyết áp và trụy tim mạch. Những triệu chứng này nặng hay nhẹ tiỳ 
thuộc vào lượng rượu uống vào nhiểu hay ít. Tác dụng antabuse được dừig 
để điều trị nghiện rượu, trong những đợt điều trị giải độc.
Xử lý: Trong quá trình điều trị bằng chất này, khuyên ngưòi bệnh khôig 
nên uống rượu, do tác dụng disulíiram. cần  chú ý đến tấ t cả các chế phán 
hay các thuốc có chứa rượu.

F u razo lid on

Phân tích: Có tác dụng kiểu disulíĩram (đỏ mặt, viêm kết mạc, chảy niác 
mắt, suy nhược khi uô'ng rượu sau khi đã dùng furazolidon). Cơ chếlà 
furazolidon ức chế enzym chuyển hoá acetaldehyd thành acetat.

- Xử lý: Nhắc nhở người bệnh không được uống rượu.

G riseofu lv in ; n itro íu ran ; p h en ico l; p rocarb azin

Phân tích: Tác dụng antabuse (kiểu disulíĩram) cộng thêm nguy cơ độc lới 
gan. Một lượng acetaldehyđ bất thường tích lũy ở mô (ức chế enzym) kío
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theo một số dấu hiệu lâm sàng, như mặt đỏ bừng, giãn mạch mạnh, tim đập 
nhanh, nhiệt độ cao, buồn nôn, nôn, ban đỏ ngoài da, đôi khi hạ huyết áp và 
trụy tim mạch. Các triệu chứng này nặng nhẹ tùy thuộc lượng rượu uô'ng 
vào nhiều hay ít.
Xử lý: Trong thời gian điều trị bằng chất này, khuyên người bệnh không 
dùng rượu do tác dụng antabuse. Chú ý đến tất cả các chế phẩm hoặc các 
thuốc có chứa rượu.

G u an eth id in  hoặc thuốc tương tự

Phân tích'. Tăng nguy cơ hạ huyết áp tư thế đứng.
Xử lý: Thông báo cho người bệnh, đặc biệt với ngưòi bệnh cao tuổi; khuyên 
họ không uống rượu.

In su lin

Phăn tích: Rượu thuận lợi cho các thuốc chông tiểu đưòng gây hạ glucose 
máu theo một cơ chế chưa hoàn toàn biết rõ. Có thể việc tân tạo glycogen ở 
gan bị rượu ức chế.
Xử lý'. Đối với một sô’ người bệnh, rấ t khó khuyên họ hạn chê uô’ng rượu. Cho 
nên phải cho họ biết có tăng nguy cơ hạ glucose máu, và phải hạn chế tô'i đa 
uống rượu. Tránh uông rượu lúc đói.

M ethadon

Phăn tích'. Tăng tác dụng an thần của rượu do tăng thêm tốc dụng ức chế hệ 
thần kinh trung ương.
Xử lý: Tránh ghi đơn các thuốc mà tá dược là rượu. Khuyên ngưòi bệnh 
tránh uống rượu trong khi điều trị cai nghiện, nhất là đối với ngưòi lái xe 
hay điều khiển máy.

N itrat chống đau thắt ngực

Phăn tích'. Nguy cơ tăng tác dụng hạ huyết ốp do cộng thêm tác dụng giãn 
mạch. Tác dụng đặc biệt quan trọng khi dùng thuốc một giò trước khi uống 
rượu.
Xử lý\ Phải tránh phôi hợp này, vì gây phiền toái cho người bệnh. Yêu cầu 
ngưòi bệnh tránh uống rượu trong thời gian điều trị. Tránh tự dùng những 
thuốc hay đồ uốhg có chứa rượu.

N itro im idazo l

Phăn tích'. Hiệu ứng antabuse với những nitroimidazol như metronidazol 
(Flagyl*) secnidazol (Flagentyl*), ornidazol (Tiberal*, Ornidazol*), tinidazol 
(Fasigyne*). Antabuse (disulíiram ) sẽ tác động đến cơ chế chuyển hoá của
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rượu. Một lượng bất thường acetaldehyd sẽ tích luỹ ở các mô (ức chế enzyn) 
kéo theo một sô' dấu hiệu lâm sàng, như các cơn vận mạch (mặt đỏ bừig), 
giãn mạch mạnh, nhịp tim nhanh, tăng nhiệt độ, buồn nôn, nôn, ban đỏ 
ngoài da, đôi khi hạ huyết áp và trụy tim mạch. Những triệu chứng láy 
nặng hoặc nhẹ là tuỳ thuộc lượng rượu uô'ng vào nhiều hay ít.
Xử lý: Trong khi điều trị với thuốc này, khuyên ngưòi bệnh không uống riỢu 
hoặc thuốc có tá dược là rượu do hiệu ứng antabuse.

Phenytoin

Phân tích: Giảm nồng độ phenytoin trong huyết thanh do cảm ứng enzyn. 
Phải theo dõi chặt chẽ những người nghiện rượu (có nguy cơ giảm tác dựig 
chông co giật). Trong cơn say rượu cấp tính, nồng độ phenytoin trong hu’ết 
thanh lại tăng.
Xử lý: Tốt hơn hết không nên kết hợp với các thuốc có rượu vì không đim 
bảo là người bệnh không uống rượu. Nguy cơ an thần gây buồn ngủ đặc hệt 
nguy hiểm đối với người lái xe và người đứng máy.

5ulfam id hạ glucose m áu

Phăn tích'. Rượu tạo thuận lợi cho các thuốc chống tiểu đưòng gây hạ glucise 
máu theo một cơ chê chưa hiểu rõ hoàn toàn. Có thể vì sự tân tạo glycogei ở 
gan bị ức chế do rượu. Thêm vào đó, hiệu ứng antabuse (kiểu disulíĩram) ’ới 
clorpropamid (Diabinese*), và ở mức độ ít hơn với tolbutamid (Dolipof), 
glibenclamid (Daonil*, Euglucan*), glipizid (Glibenese*, Minidiab*), do có 
tác động đến chuyển hoá của rượu. Một lượng bất thường acetaldehyd sẽ 
tích lũy ỏ mô (ức chê enzym) gáy ra một sô dâ’u hiệu lâm sàng như: cơn vịn 
mạch (mặt đỏ bừng), giãn mạch mạnh, tim đập nhanh, tăng nhiệt độ, biồn 
nôn, nôn, ban đỏ ngoài da, đôi khi hạ huyết áp và trụy tim mạch. Các trệu 
c h ứ n g  n à y  n ặ n g  h a y  n h ọ  là  tu ỳ  th o o  lư ợ n g  rư ợ u  u ố n g  v ào  n h iổ u  h a y  ít.

Xử lý: Đối với một sô' ngưòi bệnh, luôn luôn có khó khăn trong việc khuyĩn 
họ giảm uông rượu, cần  phải nhắc họ cảnh giác vối nguy cơ hạ glucose míu 
sẽ tăng lên và nên uô'ng rượu càng ít càng tốt. Đặc biệt cần tránh uống rựlu 
lúc đói. Nếu đã biết người bệnh nghiện rượu, tránh không ghi đtn 
chlorpropamid (Diabinese*) và chọn một sulíonylurê khác.

racrin

Phân tích: Nguy cơ tảng độc tính với gan
Xử lý: Nếu cần, tăng cưòng theo dõi gan. Tốt nhất tránh các kết hợp thuốccó 
nhiều nguy cơ đôi với người bệnh cao tuổi.

Thuốc chống nấm  dẫn xu ất im idazo l

Phân tích: Tác dụng antabuse (kiểu disulíĩram), cộng thêm nguy cơ độc tíih 
vối gan. Một hàm lượng bất thường acetaldehyd tích luỹ trong mô (ức ciế
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enzym), kéo theo một sô’ dấu hiệu lâm sàng, như cơn vận mạch, giãn mạch 
mạnh, tim nhanh, nhiệt độ cao, buồn nôn, nôn, ban đỏ ngoài da, đôi khi hạ 
huyết áp và trụy tim mạch. Các triệu chứng này quan trọng ít hay nhiều là 
tùy lượng rượu uống vào. Ngoài ra với một vài dẫn chất của imidazol chông 
nấm (ketoconazol), nguy cơ độc với gan tăng cao.
Xử lý: Theo dõi rấ t chặt chẽ chức năng gan, đặc biệt khi kê đơn ketoconazol. 
Yêu cầu người bệnh tránh uống rượu trong suốt thời gian điều trị với thuốc 
chống nấm.

T h u ố c ức ch ế  M AO không chọn lọc

Phân tích: Tác dụng hiệp đồng ức chế hệ thần kinh trung ương. Chú ý 
trường hợp ngoại trú, đối với người lái xe và người đứng máy. Phải theo dõi.

Xử lý: Tốt nhất, không nên phối hợp với các thuốc có rượu và chú ý không 
phải trường hợp nào ngưòi kê đơn cũng can ngăn được người bệnh uống 
rượu. Nguy cơ an thần gây buồn ngủ đặc biệt nguy hiểm với ngưòi lái xe và 
ngưòi đứng máy.

V ilo x az in

Phân tích: Tăng tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương (tăng tác dụng an 
thần gây buồn ngủ), tác dụng ức chế hô hấp và hạ huyết ốp.
Xử lý: Đôi với người bệnh nghiện rượu, phải giảm liêu thuốc chống trầm cảm 
viloxazin. Chú ý trường hợp ngoại trú, đối vói ngưòi lái xe và người đứng 
máy. Khi ghi đơn một thuốc ức chế hệ thần kinh trung ương, khuyên người 
bệnh tránh uống rượu, không dùng các chế phẩm có rượu.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
B aclo fen ; c lo zap in ; n a tr i va lp ro at hoặc dẫn  chất

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kèm theo tăng tác 
dụng an thần gây buồn ngủ. Tương tác dược lực.

Xử lý: Nếu phải kết hợp thuốc, phải tính đến nguy cơ nói trên khi xác định 
liều lượng của hai thuốc. Phải nghĩ đến giảm tỉnh táo ở người lái xe và người 
đứng máy. Khuyên người bệnh không uống rượu, không dùng thêm thuốc 
hoặc đồ uống có chứa rượu.

B u sp iro n

- Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng an thần gây buồn ngủ. Với một vài thuốc loại buspiron, nhất là trong 
tuần đầu điều trị, ta thây một sô tác dụng tâm thần vận động. Tương tác 
dược lực.
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x ử  lý: Tốt nhất là khcng nên kết hợp với các thuôc có rượu vì không ehắc 
người bệnh không uô'ng rượu. Nguy cơ an thần gây buồn ngủ đặc biệt rguy 
hiểm đối với người lái xe và ngưòi đứng máy.

C isaprid

Phăn tích: Tăng tốc độ hấp thu rượu, do đó nguy cơ tăng ức chê hệ thần tinh 
trung ương (an thần).

- Xử lý: Khuyên ngưòi bệnh không uô'ng rượu suốt thời gian điều trị lằng 
cisaprid, đặc biệt với người lái xe và ngưòi đứng máy do bị giảm tỉnh táo. 
Chú ý tới những thuốc khuyên dùng hoặc ngưòi bệnh tự ý dùng, xem có chứa 
rượu không.

C olch icin  h oặc dẫn  ch ất

- Phân tích'. Tảng độc tính với dạ dày- ruột, đặc biệt ở người nghiện riỢu. 
Rượu làm tăng nồng độ acid uric trong máu, và do đó, có thể làm giảm tác 
dụng điều trị bệnh thống phong (gút).

- Xử lý: Về chế độ dinh dưỡng, khuyên ngưòi bệnh thông phong (gút) trinh 
uống rượu trong thời gian điều trị.

D id an osin

- Phăn tích: Hiệp đồng các tác dụng không mong muốn: tăng nguy cơ viêm tụy 
do thuốc.

- Xử lý: Theo dõi lâm sàng, và nếu cần, theo dõi sinh học về chức năng tụy 
(amylase trong máu và trong nước tiểu).

E tretin a t h ay  dẩn ch ất

- Phân tích: Các thuốc này, riêng từng thuốc đã gây tăng triglycerid máu.
- Xử lý-. Phải chắc chắn rằng người bệnh không uống rượu. Khuyên n[UÒi 

bệnh không uống rượu trong suốt thời gian điều trị. Phải theo dõi chặtchẽ 
hàm lượng triglycerid trong máu, nếu có nghi ngò.

Ison iaz id  h oặc th u ố c  tương tự

- Phân tích: Ngưòi nghiện rượu chuyển hoá isoniazid nhanh hơn, dẫn tới gảm 
hiệu quả của thuốc. Ngoài ra, còn có hiệu ứng antabuse thêm vào ngu.' cơ 
độc với gan.

- Xử lý: Khi phối hợp hai thuốc độc với gan, cần theo dõi chặt chẽ chức níng 
gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin) hoặc nếu có thể hoãn lại 
một trong hai thứ thuốc. Phải chắc chắn ngưòi bệnh không thường xu’ên 
uống rượu, và không có tiền sử viêm gan virus. Những triệu chứng lâm smg 
chính không đặc hiệu là buồn nôn, sốt, vàng da. Nếu thấy ban đỏ ngoàida,
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ngứa, hạch to... thì có nhiều khả năng do thuôc. Dùng kết quả các test sinh 
học, phân biệt đúng nguy cơ viêm gan tiêu tê bào không hồi phục với nguy cơ 
viêm gan tắc mật hồi phục được sau khi ngừng điểu trị.

M ethotrexat

Phân tích: Tàng nguy cơ xơ hoá gan vì là hai chất độc với gan.

Xử lý'. Phải tính đến mục đích điểu trị. Khi bắt đầu điều trị, thường ở bệnh 
viện, người bệnh không được phép uống rượu nữa. Nếu tiếp tục điều trị ở 
nhà, yêu cầu người bệnh không được uống rượu.

N icoran d il

Phân tích: Phôi hợp với mọi thuốc chống tăng huyết áp có thể làm tăng nguy 
cơ hạ huyết áp, đôi khi dẫn đến sốc.

- Xử lý: Theo dõi huyết áp trong khi điểu trị phối hợp hai thuốc và khi ngừng 
dùng một thuôc. cần  đặc biệt chú ý điều này ở người bệnh cao tuổi.

P aracetam ol

Phân tích'. Tăng tạo thành các chất chuyển hoá độc với gan của paracetaraol 
do cảm ứng enzym của rượu khi người bệnh nghiện rượu.

- Xử lý: Tránh kéo dài việc dùng paracetamol ở người bệnh nghiện rượu. Giảm 
liều thuốc giảm đau, và nếu cần, thay bằng một thuốc giảm đau khốc.

P aroxetin

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tốc 
dụng an thần gây buồn ngủ. Tương tác dược lực.

Xử lý'. Phải nghĩ đến giảm tỉnh táo ở người lái xe và người đứng máy. 
Khuyên không uô’ng rượu và không dùng các chế phẩm có rượu.

R eserp in

Phân tích: Tăng tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng an thần gây buồn ngủ. Tương tác dược lực.

Xử lý: Phải nghĩ đến giảm tỉnh táo ở ngưòi lái xe và người đứng máy. Khuyên 
không uống rượu và không dùng chế phẩm có rượu.

S a licy la t

Phăn tích: Dùng phối hợp hai chất kích ứng niêm mạc đường tiêu hoá một 
cách thưòng xuyên có thể gây chảy máu đưòng tiêu hoá.
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Phăn tích: Cimetidin ức chế enzym oxydase của gan (cytochrom P450) xúc tác 
chuyển hoá một sô' thuốc. Ngoài ra, nó còn làm giảm lưu lượng máu ở gín. 
Do đó, nồng độ trong máu của một sô' thuốc sẽ tăng (nguy cơ quá liều) và 
ngoài ra, do ức chế một sô' chuyển hoá sinh học, nên cimetidin phong bế nột 
sô’ cơ chê giải độc. Có nguy cơ tăng nồng độ đỉnh của rượu trong huyết tươig, 
do đó tàng tác dụng gây say. Tương tác này còn đang tranh cãi.

- Xử lý: Thông báo tương tác này để các cán bộ y tế  có ý thức về vấn đề này /à 
khi cần, có thể chuyển các nhận xét nguy cơ này về Trung tâm cảnh giác dư<c.

T h uốc gây  m ê bay hơi chứa h a lo g en

Phăn tích: Với ngưòi nhiễm độc rượu (say rượu) cấp tính (ngưòi bệnh cíp 
cứu): tăng cưòng tác dụng gây ngủ do ức chế enzym. Vâi người nghiện rưiu 
(nhiễm độc rượu mạn tính): đối kháng với tác dụng gây ngủ do cảm ứig 
enzym, nên đòi hỏi tăng liều thuốc gây mê.

- Xử lý. Khi phải phẫu thuật, khuyên người bệnh thông báo cho bác sĩ gây nê 
tất cả những thuốc đã dùng.

T h uốc g iãn  m ạch  ch ốn g  tă n g  h u y ế t áp

Phăn tích: Tăng cường tác dụng chông tăng huyết áp.

- Xử lý: Cần phải hiệu chỉnh liều lượng. Lập một kế hoạch dùng thuốc và nhic 
nhỏ ngưòi bệnh phải tuân thủ kế hoạch điều trị. Trong thời gian đầu đít 
điều trị, nhắc nhỏ ngưòi bệnh đo (hoặc nhò người đo) huyết áp thường xuyin 
cho đến khi đạt tới cân bằng trong điều trị.

Tương tác cân theo dỏi: mức độ 1
T h uốc gây m ê b arb itu ric

Phăn tích: Nguy cơ tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương.

- Xử lý: Nếu cần phôi hợp với các thuốc có rượu, phải tính đến nguy cơ này kri 
gây mê và khi quyết định liều lượng.

T h uốc u ốn g  ch ốn g  đ ôn g  m áu k h á n g  v ita m in  K

Phăn tích: Khi uống lượng lớn rượu sẽ có tác dụng như một chất ức clế 
enzym, do đó có thể ức chế sự chuyển hoố sinh học của thuốc chống đôig 
máu, dẫn đến làm tăng tác dụng của thuốc chống đông máu. Rượu uốig 
thường xuyên, lại có tính chất cảm ứng enzym, và do đó làm tăng íự 
chuyển hoá sinh học của thuốc chống đông máu, dẫn đến làm giảm tác dụig 
của thuổc.

Thuốc chống loét kháng H2 loại cim etid in
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x ử  lý: Điểu trị người bệnh nghiện rượu bằng thuốc kháng vitamin K rất khó. 
Những thay đổi của tỉ lệ prothrombin và của tỉ lệ chuẩn hoá quốc tế  - INR là 
đáng lo ngại. Với người bệnh nghiện rượu, phải tính đến tình hình này đê 
giải thích các biến đổi kết quả test thử sinh học và dể quyết định liều ban 
đầu của thuốc khống vitamin K; sau đó điều chỉnh liều theo kết quả điểu trị 
thu được. Chú ý: cần  điểu chỉnh lại liều lượng, nếu người bệnh quyết định 
ngừng uống rượu trong thòi gian điều trị bằng thuốc chông đông máu.

SALICYLAT (DẪN CHẤT)
Thuốc giảm đau, liạ sốt, chông viêm ở liều cao, mà thuốc đầu nhóm tù aspirin

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

ACID ACETYL SALICYLIC

Alka-Seltzer viên nén sủi bọt 324 mg 
Aspirin Domesco viên bao tan ở ruột 81 mg 
Aspirin pH8  viên bao tan ở ruột 500 mg

GLYCOL SALICYLAT

Salonpas, Gel-patch cao dán 1,25%

LYSIN ACETYL SALICYLAT bột pha dung dịch uống 500 mg; 100 mg; 1000 mg

A apogic b ộ t p h a  d u n g  d ịch  u ổ n g  500  m g 

Aspegic bột pha dung dịch uông 100 mg 
Aspegic bột pha dung dịch uống 1000 mg

METHYL SALICYLAT

Deep Heat- kem bôi da 
Salonpas cao dán 
Salonpas gel 
Salonpas liniment

SALICYLIC ACID dung dịch nhỏ mắt 0,1%

Betnovate-S kem bôi da 3% phối hợp với betamethason 
Sophtal dung dịch nhỏ mắt 0,1% X 10 mL
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CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chỉ định: mức độ 4
B ệnh m áu: Bệnh chảy máu do thể tạng hoặc mắc phải, vì tính chất chcíng 
kết tập tiểu cầu của salicylat.

Loét dạ dày - tá tràng; viêm dạ dày: Các thuốc nhóm salicylat gây tau 
dạ dày và chảy máu đưòng tiêu hoá, hay gặp hơn ở người có tiền sử bnh 
đưòng tiêu hoá (loét dạ dày hay tá tràng), úc chế kết tập tiểu cầu và ;iải 
phóng tại chỗ histamin làm chảy máu nặng thêm.
Các trư ờ n g  hợp khác: Chống chì định dùng thuốc nhóm salicylat :hi: 
chảy máu do thể tạng hoặc mắc phải; băng huyết; kinh nguyệt kéo dài; ịuá 
mẫn cảm vối salicylat.

Cân nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Salicylat qua được sữa mẹ. Không nên cho con búkhi 
dùng nhiều lần liên tiếp, do độc tính của chúng đối vối trẻ sơ sinh.
Thời kỳ m ang  tha i: Salicylat có thể làm chậm đẻ và gây tai biến chảy náu 
nặng đôi vói phụ nữ mang thai cũng như với thai nhi.

Thận trọng: mức độ 2
Suy th ậ n : Nguy cơ hoại tử nhú thận có thể xảy ra, nhất là vối liều dùnf để 
có được tác dụng chống viêm (liều vượt quá 4 gam/ ngày).

Cần theo dõi: mức độ 1
T rẻ em: Trẻ em râ't nhạy cảm với những biến đổi chảy máu do salicylat rây 
ra. Tliêm vào đó, rối loạn điện giải do nhiễm độc salicylal râít nặng ở trẻem 
ít tuổi.
Suy hô hấp ; hen: Salicylat, do ức chê tổng hợp prostaglandin, là chất ;ây 
giãn phê quản, nên có thể gây hen ở ngưòi cỗ tô’ bẩm với bệnh này.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4
K etoro lac

Phân tích: Kết hợp ketorolac vối aspirin hay các salicylat khác sẽ làm t,ng 
các tốc dụng phụ nghiêm trọng của ketorolac. Cơ chế là các salicylat có hể 
đẩy ketorolac khỏi liên kết vói protein huyết tương và có tác dụng hiệp đing 
về các phản ứng phụ.

- Xử lý: Chỗng chỉ định ketorolac cho ngưòi bệnh đang dùng aspirin hay :ác 
salicylat khác.
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M e th o tr e x a t

Phân tích: Tăng tác dụng độc với máu của methotrexat do đẩy thuôc khỏi 
liên kết với protein huyết tương và/ hoặc do giảm đào thải qua thận. Tác 
dụng này phụ thuộc vào liều (tác dụng rõ nhất với ketoprofen).

Xử lý: Có thể gặp tương tác này â bệnh viện. Khi dùng methotrexat liều cao, 
phải ngừng thuốc chông viêm không steroid 12 đến 24 giờ trước, cho đến lúc 
nồng độ methotrexat trở vê trị sô' không độc. Dù tương tác này không được 
mô tả với tất cả các thuốc chông viêm không steroid, nhưng nên tuân theo 
qui tắc này, tránh dùng hai thuôc đồng thòi.

Cân nhắc nguy cơ/ lọi ích: mức độ 3

B enzofu ran  h oặc dẫn ch ất

Phân tích: Giảm tác dụng đào thải acid uric qua nước tiểu của hai thuôc khi 
dùng phôi hợp. Hình như có tác dụng cạnh tranh trong đào thải acid uric ở 
thận. Không những có nguy cơ thất bại trong điều trị, mà bệnh cảnh lâm 
sàng có thể nặng lên.
Xử lý: Nên dùng một thuốc giảm đau, chông viêm khác thay cho các salicylat.

C ep halosporin  có n hân  th io m eth y lte tra zo l

Phăn tích: Tăng nguy cơ chảy máu, chủ yếu với các cephalosporin chứa nhân 
thiomethyltetrazol (như: latamoxeí, cefoperazon, cefamandol, cefmenoxin, 
ceíotetan). Nhân này tác dụng như một dẫn chất coumarin có hoạt tính 
chông đông máu (kháng vitamin K), và bổ sung thêm tốc dụng của nó vào 
các tác dụng kháng vitamin K, hoặc tác dụng chông kết tập tiểu cầu của các 
thuốc salícylat.

Xử lý: Nên tránh phối hợp này, nhất là với latamoxeí, do tăng nguy cơ chảy 
máu. Cần cảnh giác đặc biệt khi dùng các kháng sinh này với liều cao.

D ụng cụ đ ặt tron g tử  cu n g  (vòn g  ngừa th a i)

Phân tích'. Thuốc chông viêm không steroid (nhất là aspirin) làm tăng nguy 
cơ thất bại trong ngừa thai bằng vòng ngừa thai (ức chế hiện tượng viêm).

- Xử lý-. Mặc dầu trong y văn còn tranh cãi về nguy cơ thụ thai, nhưng vẫn 
nên tránh dùng cốc thuốc chòng viêm cho các phụ nữ dùng biện phốp ngừa 
thai này. Tương tác này còn cần thêm những tài liệu nghiên cứu bổ sung.

Heparin; p en toxyfy lin ; t ic lc p id in

Phăn tích: Phối hợp vói mọi thuốc có tính kết tập tiểu cầu hay tính chông 
đông máu đều làm tăng nguy cơ chảy máu. Nguy cơ này lại tăng thêm do
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tính kích ứng của các thuốc chống viêm không steroid trên niêm mạc dạ dày 
(chảy máu đường tiêu hoá).
Xử lý: Nếu cần phối hợp thuốc này, phải theo dõi chặt chẽ bằng các test đãng 
máu thích hợp (thòi gian Hovvell và thời gian cephalin - kaolin) trong và sau 
khi điều trị bằng các thuốc chống viêm không steroid. Thay thế liệu piáp 
khi người bệnh có tiền sử loét đường tiêu hoá.

In dom etacin  h oặc dẫn chất; pyrazol

- Phăn tích: Phối hợp thuốc không khoa học. Hiệp đồng tốc dụng gây loét dạ 
dày và tăng nguy cơ chảy máu đường tiêu hoá.

- Xử lý: Đơn thuốc thừa vô ích. Thay đổi chiến lược điều trị, vì tương tác này 
nên tránh.

M iíep riston

Phán tích: Nguy cơ giảm hiệu quả điểu trị.

- Xử lý: Ngừng điều trị bằng các thuốc chống viêm không steroid 24 giờ trước 
khi dùng mifepriston.

P rob en ecid

- Phăn tích: Salicylat dùng thưòng xuyên vái liều thấp hdn liều bình thưởng 
sẽ ức chế hoạt tính đào thải acid uric qua nưốc tiểu của Drobenecid. 
Probenecid ức chế sự đào thải acid uric qua nước tiểu của các salicylat, có 
thể làm giảm đào thải salicylat và làm xuất hiện độc tính của chất này.

- Xử lý: Phối hợp nên tránh, cần  thay đổi chiến lược điều trị.

S ulfin p yrazon

Phân tích: Nếu kết hợp cùng salicylat, tác dụng đào thải acid uric qua nước 
tiểu của sulfinpyrazon bị ức chế. Các salicylat còn ngăn cản tác dụng ức chế 
tái hấp thu acid uric ở tiểu quản của sulfinpyrazon.

- Xử lý-. Khuyên người bệnh dùng sulfĩnpyrazon với mục đích tăng sự đào thải 
acid uric không dùng các thuốc có salicylat.

T huốc ch ốn g  v iêm  k h ôn g  steroid

Phăn tích: Phôi hợp thuốc không hợp lý do hiệp đồng tác dụng gây loét, và 
tăng nguy cơ chảy máu đường tiêu hoá.

. - Xử lý: Kê đơn thừa, vô ích. cần thay đổi chiến lược điều trị, vì nên tránh 
phối hợp này.
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Phân tích'. Tăng tác dụng chống đông máu do đay thuốc khỏi liên kết với 
protein huyết tương và hiệp đồng cốc tác dụng chống kết tập tiểu cầu. Vì 
thuốc chống viêm không steroid gây kích ứng niêm mạc dạ dày nên làm tăng 
nguy cơ loét chảy máu, nhất là ở ngưòi bệnh cao tuổi.

Xử lý: Nên tránh kê đơn phôi hợp các thuốc này vì nguy cơ chảy máu. Với 
aspirin, tuy phôi hợp thuốc này có thể gặp trong thực tế, nhưng chì với liêu 
thấp (cỡ 200mg). Vói liều cao, vẫn chông chì định chính thức. Thông báo cho 
người bệnh biết nguy cơ chảy máu để tránh tự ý dùng thuốc.

T h uốc ức c h ế  anhyd rase carb on ic

Phăn tích-. Dùng các thuốc này phối hợp vối các salicylat sẽ gây tích luỹ cốc 
thuốc ức chế anhydrase carbonic gây độc, bao gồm ức chế hệ thần kinh trung 
ương và nhiễm acid chuyển hoá. Cơ chế Aspirin đẩy acetazolamid khỏi vị trí 
liên kết vói protein huyết tương và ức chế sự thanh lọc chất này qua thận. 
Mặt khác các thuốc ức chế anhydrase carbonic gây nhiễm acid, tạo điều kiện 
cho cốc salicylat không ion hoá tăng thâm nhập vào hệ thần kinh trung 
ương.

- Xử lý: Tránh dùng đồng thòi salicylat với các thuốc ức chế anhydrase 
carbonic. Người bệnh cao tuổi và người bệnh suy thận có tô' bẩm dễ tích luỹ 
acetazolamid. Khi bắt buộc dùng các thuốc ức chế anhydrase carbonic cho 
người bệnh dùng salicylat, phải theo dõi nồng độ salicylat trong huyết 
tương, theo dõi các biểu hiện tác dụng phụ trên hệ thần kinh trung ương và 
cốc thông sô' acid-base.

Tương tác cần thộn trọng: mức độ 2

A m inosid  tiêm  hoặc d ù n g  tạ i chỗ

Phăn tích: Các salicylat dùng dài ngày với liều cao có thể gây độc vói tai, và 
tác dụng này sẽ tăng khi ngưòi bệnh dùng thêm một aminosid với liều cao.

- Xử lý: Kiểm tra chắc chắn là người bệnh không dùng thường xuyên salicylat. 
Chú ý đặc biệt đến các thuôc ngưòi bệnh tự ý dùng. Tuỳ theo yêu cầu của 
điều trị, ghi thính lực đồ.

C hất acid  hoá nước tiểu

Phăn tích: Tăng nồng độ salicylat trong huyết tương, do giảm đào thải qua 
nước tiểu bị acid hoá.

- Xử lý: Tăng tốc dụng dược lý của các salicylat; nếu cần phôi hợp thuốc, phải 
hiệu chỉnh lại liều lượng cho thích hợp. Có thể đo pH nước tiểu bằng giấy chỉ 
thị, để biết có cần hiệu chỉnh hay không.

T h u ố c  u ố n g  c h ố n g  đ ô n g  m á u  k h á n g  v ita m in  K
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Xử lý. Nếu cần ghi đơn cả hai thuốc này, khuyên ngưòi bệnh uống salicylat 
hai giờ trước hay bô’n giờ sau khi dùng cholestyramin.

G lu cocortico id

Phân tích'. Tăng các tác dụng phụ do hiệp đồng các tác dụng gây loét trên 
niêm mạc dạ dày.

- Xử lý: Phải cân nhắc lợi ích/ nguy cơ trước khi kê đơn phối hợp thuốc như 
vậy. Tăng nguy cơ gây loét nên cần xem lại liệu pháp cho người bệnh cao 
tuổi và người bệnh có tiền sử loét dạ dày. Nếu cần, nên dùng phôi hợp thêm 
các chất bảo vệ niêm mạc dạ dày.

In su lin

Phân tích'. Liều cao aspirin có thể gây hạ glucose máu và làm tăng tác dụng 
của insulin.

- Xử lý: Khi điều trị dài ngày một sô' trạng thái viêm bằng các salicylat, phải 
thông bác cho người bệnh tiểu đường biết nguy cơ để tăng cường tự theo dõi. 
Hiệu chỉnh lại liều lượng, khi cần, nếu việc điểu trị được tiếp tục.

In terferon  a lp h a  tá i tổ  hợp

Phân tích-. Nguy cơ ức chê tác dụng sinh học của interíeron do salicylat và 
cũng có thể do các thuốc chống viêm không steroid khác. Cơ chế còn chưa rõ.

- Xử lỷ. Sự giảm hoạt tính này cần được tính tới trưốc khi phối hợp hai thuốc. 
Cần cân nhắc nguy cơ/ lợi ích và giá thành/ hiệu quả.

In ter leu k in  2 tá i tổ  hợp

Phân tích: Chỉ được dùng interleukin ở các cơ sở chuyên khoa. Có nguy cơ 
hiệp đồng các tác dụng độc với thận của hai chất.

- Xử lý: Chỉ được thực hiện điều trị interleukin ở các cơ sở chuyên khoa, vì 
tính chất nghiêm trọng của chỉ định. Khi đó các tương tác cần được cân nhắc 
theo thể trạng chung của người bệnh. Nếu không thể hoãn một trong hai 
thuốc, cần phải theo dõi chặt chẽ ion đồ và độ thanh lọc creatinin.

L ith i

Phân tích: Thuốc chống viêm có thể làm giảm độ thanh lọc của lithi ỏ thận 
bằng cách gây tăng tối hấp thu thuốc ở ông thận, có thể dẫn đến quá liều 
li thi.

- Xử lý: Phối hợp thuốc này đòi hỏi phải hiệu chỉnh liều lithi cho thích hợp khi 
bắt dầu, khi đang và khi ngừng điều trị thuốc chống viêm. Nếu cần, phải 
theo dõi kỹ nồng độ lithi trong máu.

C h o le s ty r a m in

Phân tích'. Giảm hấp thu salicylat qua đưòng tiêu hoá.
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Phân tích: Có thể nhiều cơ chế tham gia ở đây. Hiệp đồng các tác dụng 
chông kết tập tiểu cầu kèm theo nguy cơ chảy máu; nguy cơ tiềm tàng chảy 
máu đường tiêu hoá ở người bệnh điều trị bằng các salicylat được tăng cưòng 
bởi natri valproat. Các salicylat đẩy natri valproat khỏi liên kết protein 
huyết tương (tương tác dược động học vê phân bô” thuốc) kèm theo giảm 
chuyển hoá và đào thải. Kết quả là tăng natri valproat tự do kèm theo nguy 
cơ quá liều (hôn mê, giảm trương lực cơ, giảm phản xạ, co đồng tử, giảm hô 
hâ'p tự động).
Xử lý: Theo dõi nồng độ natri valproat trong huyết tương, theo dõi lâm sàng. 
Hiệu chỉnh liều lượng cho thích hợp. Nhắc ngưòi bệnh dùng natri valproat 
phôi hợp với các salicylat, nếu thấy đau bụng phải báo ngay cho bác sĩ kê 
đơn biết. Khuyên ngưòi bệnh dùng natri valproat không nên tự động uống 
các salicylat (có thể uông paracetamol, nếu cẩn).

P h en yto in

Phăn tích: Các salicylat có thể đẩy phenytoin khỏi liên kết với protein huyết 
tương, và như vậy làm tăng nồng độ thuốc chông động kinh trong huyết 
tương.
Xử lý: Với ngưòi động kinh, cần phải có nồng độ phenytoin đủ đế có hiệu lực. 
Hiệu chỉnh liều lượng tuỳ theo nồng độ phenytoin trong máu.

R eserp in

Phân tích'. Giảm tác dụng hạ huyết áp. Cốc thuốc chống viêm không steroid 
ức chế tổng hợp ở thận cốc prostaglandin gây giãn mạch, và/hoặc làm tăng ứ 
nước và natri. Có nguy cơ suy thận cấp ở người bệnh bị mất nưốc.
Xứ lý\ Phải lưu ý đến tương tác nãy, đậc biệt khi dùng các salicylal liều cao. 
Đảm bảo ngưòi bệnh được cung cấp đủ nưốc, theo dõi chức năng thận (độ 
thanh lọc creatinin), xác định tính ổn định huyết áp, đặc biệt lúc bắt đầu 
điều trị.

Rượu

Phân tích: Dùng đồng thòi và thường xuyên hai chất kích ứng niêm mạc dạ 
dày và ruột có thể gây chảy máu đường tiêu hoá. Các dạng aspirin có tác 
dụng đệm sẽ không có nhược điểm này.

- Xử lý: Nếu người bệnh uống rượu thường xuyên, nên dùng aspirin có tác 
dụng đệm, nhằm tránh tác dụng gây loét và tránh chảy máu đường tiêu hoá 
do thương tổn dần dần niêm mạc dạ dày - ruột.

S uliam id  ch ốn g  tiểu  đường

Phăn tích: Các prostaglandin tham gia vào cơ chế điều hoà glucose máu, nên 
có thê tăng nguy cơ hạ glucose máu khi phôi hợp hai thuốc.

N a tr i v a lp r o a t  h o ặ c  d ẫ n  c h ấ t
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- x ử  lý. Do có thể có những biến động nhất thời về nồng độ glucose máu tnng 
khi điểu trị thuốc chông viêm, nên cần thông báo cho người bệnh tăng cưing 
tự theo dõi.

Tetracosactid

- Phân tích: Nguy cơ tăng tác dụng gây loét và chảy máu. Nhưng trong mộ; sô' 
dạng viêm khốp, phối hợp có thể có ích.

- Xử lý: Phải cân nhắc nguy cơ/ lợi ích trước khi kê đơn. Nếu cần phôi iợp 
thuốc, phải theo dõi cẩn thận trên lâm sàng, và phải thông báo nguy cơ :ho 
người bệnh biết để đề phòng.

Thuốc kiềm  hoá nước tiểu

Phân tích: Sự kiềm hoá nước tiểu làm tăng sự thanh lọc salicylat, làm gHm 
nồng độ thuốc trong huyết tương, giảm tác dụng điều trị và tác dụng độc. Sự 
thanh lọc qua thận tăng rấ t mạnh khi pH nước tiểu vượt quá 7.

- Xử lý: Người bệnh dùng các thuốc kiềm hoá nước tiểu đồng thòi với :ác 
salicylat phải dùng salicylat với liều cao hơn bình thường. Việc xác định lều 
dựa vào việc theo dõi pH nước tiểu hoặc nồng độ salicylat trong huyết tươig.

Thuốc nhuận tràng nhầy và thẩm  thấu

- Phân tích'. Sử dụng các thuốc nhuận tràng nhầy và thẩm thấu cùng /ới :ắc 
salicylat sẽ làm giảm hấp thu và hoạt tính các salicylat.

- Xử lý: Tương tác này có thể tránh được nếu dùng thuốc cách nhau ít nhít 2 
giờ.

Thuốc ức ch ế bơm proton

- Phăn tích: Các thuốc ức chế bơm proton làm tăng pH của dịch vị, vì vậy Um 
cho các viên salicylat, aspirin có vỏ bao dễ tan hơn trong dạ dày, gây ra ỉác 
tác dụng phụ ở dạ dày.

- Xử lý. Tránh dùng các viên thuốc có vỏ bao salicylat cùng vâi các thuốc ức 
chế bơm proton.

Verapamil

Phân tích: Nguy cơ tăng độc tính của hai thuốc do bị đẩy khỏi liên kết /ới 
protein huyết tương. Đây là tương tác dựdc động học về phân bô” thuốc.

- Xử lý: Theo dõi đáp ứng lâm sàng với verapamil, và hiệu chỉnh liều thiôc 
chẹn kênh calci này. Theo dõi tác dụng phụ của thuốc salicylat (đau bụig, 
chảy máu cam, chảy máu lợi, ù tai, nhức đầu).
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Z id o v u d in

Phân tích: Tăng độc tính của mỗi thuốc do ức chế cạnh tranh sự liên hợp vổi 
aicd glucuronic trong microsom gan.
Xử lý: Theo dõi tác dụng phụ của aspirin và của zidovudin: theo dõi huyết 
học (công thức máu) và lâm sàng (suy nhược, buồn nôn, nôn...)

Tưong tác cần theo dõi: mức độ 1

C lon id in  h oặc th u ố c  tương tự; d iazoxid ; d ihydropyrid in ; furosem id  
h oặc th u ố c  tương tự; m ethỵldopa; sotalol; th u ốc ch ẹn  beta; th u ốc lơi 
t iểu  g iữ  kali; th u ố c  lợi t iểu  th ả i kali; th u ốc ức c h ế  enzym  ch u yên  
d ạn g  a n g io ten sin

Phăn tích: Giảm tác dụng hạ huyết ốp. Cốc thuốc chống viêm không steroid 
ức chê tổng hợp ở thận các prostaglandin gây giãn mạch và/ hoặc kéo theo 
giữ nước và natri. Nguy cơ suy thận cấp ở người bệnh bị mất nước.
Xử lý. Lưu ý tương tốc này khi kê đơn, nhất là khi kê dùng indometacin và 
các salicylat liều cao. Đảm bảo việc tiếp nước đầy đủ cho người bệnh. Theo 
dõi chức năng thận (độ thanh lọc creatinin). Kiểm tra tính ổn định của 
huyết áp, đặc biệt khi bắt đầu điều trị. Khuyên người bệnh kiểm tra đều đặn 
huyết áp.

D ip yrỉd am ol

Phân tích: Phối hợp vái mọi thuốc có tính chất chông kết tập tiểu cầu hay 
chống đông máu đều làm tăng nguy cơ chảy máu. Đến nay, tương tác này 
được coi như chưa đủ cơ sở, chưa nhận xét nào trên lâm sàng nói lên có nguy 
Pri chảy máu.
Xử lý: Nếu cần phối hợp thuốc này, phải theo dõi chặt chẽ bằng các test đông 
máu thích hợp trong khi và sau khi điều trị bằng thuốc chống viêm không 
steroid.

G u an eth id in  h oặc th u ố c  tư ơng tự

Phản tích: Giảm tác dụng chống tăng huyết áp: Các thuốc chông viêm không 
steroid ức chế tổng hợp ở thận các prostaglandin gây giãn mạch và/ hoặc kéo 
theo giữ nước và natri. Nguy cơ suy thận cấp ở ngưòi bệnh mất nước.

- Xử lý: Phải tính đến tương tác này khi kê đơn, nhất là khi kê đơn có 
indometacin và các salicylat liều cao. Đảm bảo cung cấp đầy đủ nước cho 
người bệnh. Theo dõi chức năng thận (độ thanh lọc creatinin), và kiểm tra 
tính ổn định của huyết áp, đặc biệt lúc bắt đầu điều trị. Khuyên ngưòi bệnh 
tự kiểm tra đều đặn huyết áp. Phải thận trọng với người bệnh cao tuổi (suy 
thận sinh lý).
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Phăn tích: Giảm hấp thu đưòng tiêu hoá và giảm tái hấp thu ở ông thận, lo 
đó giảm nồng độ salicylat ở huyết thanh nếu thuốc kháng acid có tính clất 
kiềm hoá nước tiểu.
Xử lý: Uống thuõc kháng acid và salicylat cách nhau ít nhất 2 giờ. Các thiốc 
kháng acid thường được uống 1 giò 30 phút sau bữa ăn và thức ăn được !0 Ì 
là nguồn gốc tăng bài tiết dịch vị.

T h uốc tan  h u yết k hối

Phăn tích: Phôi hợp vói mọi thuốc có tính chống kết tập tiểu cầu hay chỗig 
đông máu đểu làm tăng nguy cơ chảy máu.
Xử lý: Thông thường kê đơn và sử dụng các thuốc tan huyết khối đều io 
bác sĩ chuyên khoa thực hiện (bác sĩ tim mạch và bác sĩ khoa cấp cứu), vì 
các chất này có phạm vi điều trị hẹp, và cách dùng thuốc rấ t tê nhị. Nìu 
cần phối hợp thuốc này phải theo dõi bằng những test đông máu thích híp 
(thời gian Hovvell và thời gian cephalin kaolin). Tô't hơn, nếu có thể, tm 
liệu pháp khác.

SAQUINAVIR
Thuốc kháng protease, dùng trong điều trị bệnh AIDS

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

Saquinavir mesylat nang 200 mg 
Invirase nang 2 0 0  mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Vì là thuôc mới, các chống chì định của thuốc này còn cần được khẳng định tiếp.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4
A lca lo id  nấm  cựa gà

Phăn tích: Khi dùng cùng vói saquinavir hoặc một sô' kháng protease khá, 
độc tính của các alcaloid nấm cựa gà có nguy cơ tăng cao (co mạch ngoại 
biên, thiếu máu cục bộ đầu chi). Lý do là cốc kháng protease ức chê chuytn 
hoá của các alcaloid nấm cựa gà ở gan, thông qua CYP3A4.

- Xử lý: Chống chỉ định dùng đồng thòi các kháng protease với các alcalad 
nấm cựa gà.

T h u ố c  k h á n g  a c id  d ù n g  đ ư ờ n g  u ố n g  h o ặ c  th a n  h o ạ t  t ín h
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Phân tích'. Saquinavir, do hiện tượng cạnh tranh ở khâu cytochrom P45 0 , làm 
các thuôc này giảm chuyển hoá, hậu quả là tăng nồng độ trong huyết tương 
và tăng độc tính (kéo dài khoảng QT, xoắn đỉnh). Tương tác được động học 
về chuyển hoá thuôc.

- Xử lý: Nên tìm một liệu pháp khác thay thế, khi phải dùng đồng thời với 
saquinavir. Nếu không có cách thay thê nào khác, phải theo dõi kỹ người 
bệnh về hiện tượng độc với tim (theo dõi điện tâm đồ thường xuyên).

B arbituric; p hen yto in ; rifab utin ; r ifam p icin

Phăn tích: Các chất cảm ứng enzym làm tăng chuyển hoố saquinavir, kéo 
theo hậu quả là làm giảm nồng độ dạng hoạt động của saquinavir trong 
huyết tương và làm giảm hiệu quả điều trị.
Xử lý: Nên tìm cách điều trị khác, khi phải dùng đồng thời saquinavir. Nếu 
không có cách thay thế khác, phải tăng liều saquinavir để không làm giảm 
hoạt tính kháng virus.

In d in av ir

Phân tích: Indinavir, do hiện tượng cạnh tranh ở khâu cytochrom P450, làm 
giảm chuyên hoá các thuốc nào mà bị isoenzyra 3A4 của cytochrom P450 
chuyển hoá mạnh. Kết quả là tăng nồng độ các thuốc này trong huyết tương, 
do đó tăng độc tính. Có nguy cơ độc với gan và máu (thiếu máu tan máu, 
bệnh bạch cầu tủy cấp). Tương tác dược động học về chuyển hoá thuổc.

- Xử lý: Theo dõi huyết học đêu đặn (huyết đỗ). Theo dõi chức năng gan (định 
lượng đều đặn enzym gan). Giảm liều saquinavir, khi cần.

R itonavir

Phăn tích: Ritonavir có ái lực mạnh với isoenzym 3 A4 của cytochrom P450, 
nên có nguy cơ cạnh tranh mạnh giữa ritonavir với các thuốc bị isoenzym 
này chuyển hcá. Sự cạnh tranh này làm giảm chuyển hoá của chúng, và có 
nguy cơ làm tăng nồng độ của chúng trong huyết tương một cách đáng kê. 
Nguy cơ tăng độc tính vói gan và với máu (thiếu máu tan máu, bệnh bạch 
cầu tủy cấp). Tương tốc dược động học về chuyển hoố thuốc.

- Xử lý: Theo dõi đều đặn về máu (huyết đồ). Theo dõi chức năng gan (định 
lượng thường xuyên cốc enzyra gan). Giảm liều saquinavir khi cần.

S ild en a íil

Phăn tích'. Khi dùng cùng vối saquinavir hay một sô’ kháng protease khác 
như ritonavir, amprenavir, nồng độ sildenaíĩl trong huyết tương có thê tăng 
đáng kể, gây ra hạ hưyết áp nghiêm trọng, có thể dẫn tới tử vong. Cơ chế là 
các kháng protease ức chế sự chuyển hoá của sildenaíil thông qua CYP3A4 .

C isap rid ; th u ố c  k h á n g  h is ta m in  Hj k h ô n g  an  th ầ n
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- x ử  lý: Với người bệnh dùng saquinavir hay các kháng protease khác, việcsử 
dụng sildenaíĩl phải rấ t thận trọng, vối liều ban đầu thấp, không quá 25ng 
trong 48 giờ.

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2 
In ter ỉeu k in

Phân tích: Interleulin dùng cùng saquinavir hay các kháng protease, lim 
tăng nồng độ các kháng protease trong huyết tương, gây tăng độc tính. Cơ (hế 
là interleukin ức chế sự chuyển hoá các kháng protease, thông qua CYP3A,.

- Xử lý: Phải hiệu chinh liều các kháng protease khi bắt đầu dùng và Ihi 
ngừng interleukin.

N evirap in

Phân tích: Dùng đồng thòi, nevirapin làm giảm nồng độ các kháng proteíse 
trong huyết tương, nên làm giảm tác dụng điều trị, do có thể làm tăngsự 
chuyển hoá các thuốc này ở gan, thông qua CYP3A4.

- Xử lý: Theo dõi chặt chẽ nồng độ các kháng protease trong huyết tương lhi 
bắt đầu dùng và khi ngừng nevirapin. Hiệu chỉnh liều các kháng proteíse 
khi cần.

Thuốc chống nấm  dẫn xuất im idazol

Phân tích: Ketoconazol ức chế chuyển hoá saquinavir ồ gan, nên làm tăig 
nồng độ saquinavir trong huyết tương (tăng 1,5 lần) và tăng độc tính cía 
thuốc này.

- Xử lý: Nếu liều lượng không vượt quá 200 mg/ ngày đốĩ với ketoconazol /à 
l,8g/ ngày dổi với saquinavir, không cần thay dổi liều lượng saquinavr. 
Trường hợp trái lại, phải giảm liều lượng saquinavir.

Tưong tác cổn theo dõi: mũc độ 1 
B en zod iazep in

Phăn tích'. Do cạnh tranh ở khâu cytochrom P450, saquinavir có thể làm giản 
chuyển hoá benzodiazepin, nên làm tăng nồng độ trong huyết tương và tăig 
độc tính của các thuốc đó (đã được mô tả vói triazolam và midazolam).

- Xử lý: Theo dõi người bệnh chặt chẽ về các tác dụng độc.

Q u in id in  h oặc dẫn chất; d ihyd rop yrid in ; d iltiazem ; verapam il

Phăn tích: Do cạnh tranh ở khâu cytochrom P450) saquinavir có thể làm giản 
chuyển hoá các thuốc này, nên làm tăng nồng độ trong huyết tương và tãig 
độc tính của các thuốc đó.

- Xử lý: Theo dõi người bệnh chặt chẽ về các tác dụng độc.
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SERMORELIN
Sermoreìin là một peptid tổng hợp, ỊỊổm 29 acid amin, có cấu trúc tương tự với GRF 

(yếu tố  giải phóng hormon tăng trưởng), dùng để đánh giá chức năng các lểbào 
hướiig thân của tluiỳ trước tuyến yên vù đè chẩn đoán trường hợp 

thiếu liụt hormon tăng trưáiig

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

SERMORELIN ống bột đông khô 50 mcg 
Gerel ông bột đông khô 50 mcg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chi định: mức độ 4
Thòi kỳ cho con bú: Vì thận trọng.
Thời kỳ m ang thai: Do tác dụng của thuốc trên thai nhi.

SOTALOL
Là thuốc cliẹn bela, còn có lác dụng chôhg loạn nhịp tim 

vù thuộc nhóm III cửa Vaugliani - Williams

CÁC THUỐC TRONG NHÓM
SOTALOL viên nén 80 mg; 160 mg

Darob viên nén 80 mg; 160 mg 
Sotahexal viên nén 80 mg; 160 mg 
Sotalex viên nén 80 mg

CHÚ Ý KHI CHÌ ĐỊNH THUỐC

Chống chỉ định: mức độ 4
Người bệnh cao tuổi: Chông chì định tuyệt đôi ở ngưòi bệnh cao tuổi có các 
hội chứng sau: Bloc nhĩ-thất không lắp máy tạo nhịp, suy tim sung huyết 
không kiểm soát được, hen, bệnh phổi và phế quản mạn tính nặng có tắc 
nghẽn, nhịp tim chậm nặng, bệnh Ravnaud, sốc do tim, bệnh xoang (nút 
Keith - Flack), u tế bào ưa crôm không điều trị, huyết áp thấp, đau thắt 
Prinzmetal.
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Các trường  hợp khác: Tăng huyết áp do u tê bào ưa crôm: dùng thiốc 
phải thận trọng. Quá mẫn với các thuôc chẹn beta.

Cân nhắc lợi ích/ nguy CO: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Thuốc qua được sữa mẹ. Tránh sử dụng
Suy tim: Tất cả các thuốc chẹn beta đểu làm giảm tần sô' và lưu lượng tin. 
Điều này là nguồn gốc của nhiều tai biến tim mạch (nhịp tim quá chận, 
lạnh cốc đầu chi, mất bù ở trưòng hợp suy tim, suy tim sung huyết), lói 
chung có liên quan đến bệnh tim đã có.
Suy hô hấp, hen: Nguy cơ cơn hen nặng ở người có tô' bẩm. cần  theo (õi 
người bệnh viêm phế quản mạn tính tắc nghẽn.
Các trường hợp khác: Bloc-nhĩ thất không lắp máy tạo nhịp, suy tim suig 
huyết không kiểm soát được, nhịp tim chậm nặng, bệnh Raynaud, sốc io 
tim, bệnh xoang (nút Keith -  Flack), u tế  bào ưa crôm không điều trị, lạ 
huyết áp, đau thắt Prinzmetal.

Thận trọng khi dùng: mức độ 2
Suy thận: Nửa đòi của thuốc chẹn beta bị kéo dài, nhất là khi thuốc chuyín 
hoá chậm và đào thải qua thận, như trường hợp này. Hiệu chỉnh lại líu  
lượng cho thích hợp.

Cần theo dõi: mức độ 1
T iểu đường: Các thuốc chẹn beta che lấp các dấu hiệu hạ glucose máu (từ 
đôi khi toát mồ hôi). Đã thấy những tai biến nghiêm trọng kèm theo hôn nê 
ở người bệnh tiểu đưòng điều trị bằng các thuốc uống hạ glucose máu hiy 
bằng insulin.
Thời kỳ m ang thai: Các thuốc chẹn beta hình như không gây quái thai 'à 
có thể dùng điều trị tăng huyết áp do mang thai. Hiếm có tai biến cho tlai 
nhi (nhịp tim chậm, suy dinh dưỡng, hạ glucose máu) do gan chưa trưởig 
thành.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phổi hạp nguy hiểm: múc độ 4

B en zam id

Phăn tích: Trong nhóm benzamid, chỉ có sultoprid (Barnetil*) có thể giy 
nguy cơ. Tất cả các thuốc có tác dụng hưóng cơ âm tính (chất gây chậm nhp 
tim) có thể làm tăng nguy cơ loạn nhịp thất, đặc biệt xoắn đỉnh do cộig 
thêm các tính chẫt điện sinh lý của sultoprid.
X ử lý: Chống chỉ định và phải cấm phôi hợp thuốc này.
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Phăn tích: Tăng nguy cơ xoắn đỉnh do tác dụng hiệp đồng. Hạ kali máu, 
nhịp tim chậm, và khoảng QT dài có từ trước (chỉ có thể thấy trên điện tâm 
đồ) là những yếu tô' thuận lợi cho xuất hiện các xoắn đỉnh.

Xử lý: Chống chỉ định và không được kê đơn phối hạp thuốc có khả năng gây 
tử vong này.

C isaprid

Phân tích: Kết hợp với sotalol hay nhiều thuốc chống loạn nhịp khác có thê 
tăng nguy cơ loạn nhịp tim đe doạ tính mạng, bao gồm xoắn đỉnh. Nguyên 
nhân có thể do hiệp đồng kéo dài khoảng QT.

Xử lý: Chống chỉ định dùng cisaprid cho người bệnh đang dùng các thuốc 
chông loạn nhịp loại la và III.

Chất cản  q u an g  có iod

Phân tích'. Nếu gặp dị ứng, các chất chẹn beta (kể cả dạng thuốc nhỏ mắt) 
làm giảm bù tim mạch, đặc biệt trong trường hợp hạ huyết áp hay sốc. Sự 
tiết adrenalin cho phép cơ thể có một đáp ứng sinh lý bình thường trong 
trường hợp sổc phản vệ. Chính đáp ứng này đã bị phong bế.

Xử lý: Hỏi tiền sử bệnh tật. Có phải đây là lần đầu mà người bệnh được dùng 
thuốc cản quang có iod. Khi bị sốc, cơ chế bù bị giảm có thể nguy hiểm, và 
phải chống chỉ định phôi hợp này. Không kê đơn cho những ngưòi bệnh có 
tiền sử dị ứng.

FIootafonin

Phân tích: Nếu có phản ứng dị ứng, các chất chẹn beta làm giảm bù tim 
mạch, đặc biệt trong trường hợp hạ huyết áp hay sô"c.

Xử lý: Hỏi tiền sử bệnh tật. Có phải đây là lần đầu mà người bệnh dùng 
floctafenin không. Trong trường hợp sốc, sự giảm cơ chê bù có thể nguy 
hiếm, và phải chông chỉ định phối hợp thuổc này. Không xử lý cho người 
bệnh có tiền sử dị ứng.

K háng h ista m in  H[ k h ôn g  an  th ần

Phân tích: Tương tác này chỉ mới được mô tả với astemizol (Hismanal*), là 
kháng histamin H) được coi là không có tính chất an thần: tăng nguy cơ 
xuất hiện xoắn đỉnh.

Xử lý: Chông chỉ định phổi hợp các thuốc này. Chọn một kháng histamin 
không có tác dụng an thần khác, không gây xoắn đỉnh (cetirizin, loratadin).

B r e ty liu m ; v in c a m in
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M acrolid

Phân tích: Tăng nguy cơ xoắn đỉnh do tốc dụng hiệp đồng. Vấn đề này chỉ 
được mô tả với erythromycin tiêm tĩnh mạch. Hạ kali máu, nhịp tim chậm 
và khoảng QT dài có từ trưóc (chỉ nhận thấy trên điện tâm đồ) là những yếu 
tô' thuận lợi cho xuất hiện xoắn đỉnh. Trong nhóm macrolid, chì có 
erythromycin, đặc biệt dưới dạng tiêm tĩnh mạch là có thể gây rôì loạn nhịp 
tim (kéo dài khoảng QT, ngoại tâm thu thất, xoắn đỉnh, bloc nhĩ-thâ't).
Xử lý: Chông chỉ định và không được kê đơn phối hợp thuốc có tiềm năng 
gây tử vong này. Ngay khi dùng đơn độc, erythromycin tiêm tĩnh mạch cũng 
có thể gây loạn nhịp tim. Không nên tiêm thuốc nhanh, mà phải truyền tĩnh 
mạch nhỏ giọt liên tục hay cách quãng, thòi gian truyền thuốc mỗi lần phải 
kéo dài ít nhất 60 phiít.

S p a r ílo x a c in

Phân tích'. Tăng nguy cơ xoắn đỉnh.
Xử lý: Chống chỉ định phối hợp này. cần  chọn hoặc một íluoroquinolon khác, 
hoặc một thuốc khác, tùy theo mục đích điều trị. Nếu phối hợp thuốc này 
tuyệt đối cần thiết, bắt buộc phải theo dõi điện tâm đồ và lâm sàng, đặc biệt 
chú ý ngưòi có tô' bẩm cùng với khoảng QT dài.

T h u ốc cư ờ ng g ia o  cảm  b eta

- Phăn tích: Phối hợp thuốc không hợp lý. Đôl kháng dược lý, dùng trong 
trưòng hợp quá liều các thuốc chẹn beta. Cũng thấy tương tác này khi dùng 
thuốc nhỏ mắt có chứa các thuốc chẹn beta.

- Xử lý\ Chỉ có thể quản lý được phối hợp này tại bệnh viện, có lưu ý phân biệt 
các thuốc chẹn beta có hoạt tính cưòng giao cảm với các thuốc chẹn beta 
không có hoạt tính cường giao cảm.

Z ip rasid on

Phán tích: Kết hợp với sotalol hay nhiều thuốc chống loạn nhịp khác, tâng 
nguy cơ loạn nhịp tim đe doạ tính mạng, bao gồm xoắn đỉnh. Có thể do hiệp 
đồng kéo dài khoảng QT.
X ử lý: Chống chỉ định ziprasidon với người bệnh dùng sotalol hay nhiều 
thuốc chống loạn nhịp khác.

Cân nhắc nguy co/ lọi ích: múc dộ 3

A m iodaron

Phăn tích: Amiodaron làm nặng thêm chứng nhịp tim chậm do thuốc chẹn 
beta gây ra. Có thể xuất hiện rôì loạn nhịp xoang và bloc nhĩ-thất, đặc biệt 
với những người bệnh có tiền sử rốì loạn nhịp xoang.
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x ử  lý: Nếu buộc phải phối hợp thuốc, điều quan trọng là phải giảm liều và 
theo dõi điện tâm đồ. cần  nhớ là amiodaron có nửa đòi là 28 ngày, nên tác 
dụng của tương tác có thể tồn tại nhiều tuần sau khi ngừng điều trị.

C ortico id  khoán g

Phăn tích: Nguy cơ xoắn đỉnh khi dùng phối hợp thuốc này. Hạ kali máu, 
nhịp tim chậm và khoảng QT dài có từ trước (chỉ nhận thấy trên điện tâm 
đồ) là những yếu tô' tạo điều kiện xuất hiện xoắn đỉnh.
Xử lý: Cần tránh phối hợp này, và dùng những thuốc không gây xoắn đỉnh. 
Nếu cần phôi hợp thuốc này, phải theo dõi liên tục khoảng QT và định lượng 
đều đặn kali máu. cần  chú ý đến các dấu hiệu lâm sàng báo trước giảm kali 
máu như mệt mỏi, yếu cơ, chuột rút.

F Ieca in id  h oặc th u ốc tư ơng tự; p rop afen on

Phân tích'. Phối hợp các thuốc chông loạn nhịp thuộc các nhóm khác nhau có 
thể dẫn tới tăng nguy cơ tác dụng phụ về tim (ở khâu tính tự động, dẫn 
truyền tim, nhịp tim và tính hưống cơ).
Xử lý: Theo dõi chặt chẽ lâm sàng và điện tâm đồ.

G u a n eth id in  hoặc th u ố c  tư ơng tự

Phăn tích: Guanethidin là chất phong bế giải phóng noradrenalin ở 
sau hạch. Tất cả các chất có tính chất chẹn alpha, chẹn beta, nếu phối hợp 
với guanethiđin, có thể làm tăng xuất hiện hạ huyết áp thế  đứng và nhịp 
tim chậm.
Xử lý: Tăng cường theo dõi huyết áp. Nhấn mạnh đến việc tuân thủ điều trị, 
g i ờ  g i ấ c  u ố n g  t h u ố c ,  t ừ  k h i  b ắ t  đ ầ u  d ù n g  p h ố i  h ợ p  h a i  t h u ô c .  c ầ n  c h ú  ý  v á i  

ngưòi bệnh cao tuổi.

H aỉofan trin ; p en tam id in; q u in id in  h o ặ c  d ẫn  ch ấ t

Phăn tích: Dùng phối hợp thuốc này có nguy cơ xuất hiện các xoắn đỉnh, 
nhất là khi hạ kali máu. Hạ kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài có 
từ trước (chỉ thấy trên điện tâm đồ) là những yếu tô' thuận lợi cho xuất hiện 
xoắn đỉnh.
Xử lý. Nên tránh phối hợp thuốc này, và dùng những thuốc không gây xoắn 
đỉnh. Nếu cần phối hợp thuốc này, phải theo dõi liên tục (khoảng QT và định 
lượng đều đặn kali máu). Có thể có các dấu hiệu báo trước hạ kali máu như 
mệt mỏi, yếu cơ, chuột rút.

P razosin

- Phân tích-. Kết hợp với sotalol hay nhiều thuốc chẹn beta khác, nguy cơ hạ 
huyết áp thê đứng sẽ tăng. Cơ chế còn chưa rõ.
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- x ử  lý: Cần cảnh báo cho người bệnh biết là có thể xuất hiện các triệu ching 
hạ huyết áp thê đứng ở những thòi gian đầu khi kết hợp thuốc.

R eserp in

Phân tích: Sự giảm sút catecholamin do reserpin gây ra có thể làm tăng tác 
dụng của thuốc chẹn beta (nhịp tim chậm và hạ huyết áp).

- Xử lý: Tương tác này có thể xảy ra, vể mặt dược lý, nhưng chưa được mi tả 
trên lâm sàng. Phải thận trọng và khi có điều gì bất thường cần thông )áo 
về Trung tâm cảnh giác thuốc.

T h uốc cư ờ ng g ia o  cảm  a lp h a-b eta

Phân tích: Đối kháng dược lý (các thuốc cường giao cảm được dùng tnng 
trường hợp quá liều các thuốc chẹn beta).

- Xử lý: Sự đôi kháng dược lý này, nếu không được theo dõi liên tục (điện (âm 
đồ và huyết áp) có thể gây tăng huyết áp, nhịp tim chậm nặng kèm theosốc 
tim. Phải lưu ý đến các dạng thuốc (dạng dùng tại chỗ, uống hay tiêm) để 
đánh giá nguy cơ.

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2
A m p h oter ic in  B

- Phân tích: Nguy cơ xoắn đỉnh khi phối hợp với amphotericin B dưới ding 
tiêm. Hạ kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài có từ trưỏc (chỉ nlận 
thấy trên điện tâm đồ) là những yếu tố  thuận lợi cho xuất hiện xoắn đỉnh

- Xử lý: Nếu cần phối hợp thuốc này với amphotericin B tiêm, phải đê phmg 
giảm kali máu bằng cách tăng cường theo dõi chặt chẽ và kiểm tra điện tâmđồ. 
Trong trường hợp xuâ't hiện xoắn đỉnh, không dùng các thuốc chông loạn nìịp. 
Khuyên người bệnh gặp lại bốc sĩ khi thấy mệt mòi, yếu cơ, chuột rút.

B aclo fen

Phân tích'. Nguy cơ tăng tác dụng hạ huyết áp.
- Xử lý: Theo dõi huyết áp và hiệu chình liều thuốc chông tăng huyết áp 

trong khi điều trị và sau khi ngừng phối hợp thuốc, đặc biệt thận trọn; ở 
người bệnh cao tuổi.

B ep rid il

Phăn tích: Vì tác dụng hướng cơ âm tính rõ rệt của các thuôíc này, có ngu} cơ 
chậm nhịp tim quá đáng, ngừng xoang, rô'i loạn dẫn truyền xoang, nhĩ-tiất 
và suy tim.

- X ử lý: Chỉ có thể phôi hợp thuôc nếu theo dõi được điện tâm đồ đều đặn, tặc 
biệt ở người bệnh cao tuổi và lúc bắt đầu điều trị. cần  chú ý khi ngừng lai 
thuốc đối với người bệnh động mạch vành.
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- Phân tích: Tăng tác dụng hạ huyết áp của các thuốc.

- Xử lỷ. Nếu cần phối hợp thuốc, tăng cường theo dõi huyết áp trong khi điều 
trị và khi ngừng một trong hai thuôc. Có khi phải hiệu chỉnh liều lượng cho 
thích hợp. Nhân mạnh kê hoạch điều trị và yêu cầu tuân thủ. cần  đặc biệt 
thận trọng khi sử dụng ỏ người bệnh cao tuổi.

C hất chủ  vận  củ a  m orp h in

- Phăn tích: Tăng tác dụng hạ huyết áp và tăng nguy cơ hạ huyết áp thế đứng.

Xử lý: Theo dõi huyết áp suốt thời gian phối hợp thuốc. Tuỳ theo thuốc, hạ 
huyết áp có thể nặng hay nhẹ. Hiệu chỉnh liều lượng của một hay hai thuốc 
khi cần. Thiết lập một kế hoạch dùng thuốc đều đặn. Tăng cưòng theo dõi ở 
những người bệnh cao tuổi (nguy cơ ngã) và khuyên chuyển dần dần từ tư 
thế nằm hoặc ngồi sang tư thê đứng, khuyên người bệnh gặp lại bác sĩ để 
điều chỉnh liều lượng, nếu thấy chóng mặt khi bắt đầu điều trị.

C lon id in  h o ặ c  th u ố c  tư ơ n g  tự; m eth y ld o p a

Phăn tích: Phối hợp hai thuốc chông tăng huyết áp, một phối hợp có thể thực 
hiện được về mặt dược lý và điều trị. cần  chú ý sotalol hay được dùng làm 
thuốc chông loạn nhịp tim hơn là thuốc chống tăng huyết áp.

- Xử  lý: Nếu cần phối hợp thuốc, phải tăng cưòng theo dõi huyểt áp trong khi 
điều trị và khi ngừng một trong hai thuốc, cẩn  thận không ngừng đột ngột 
clonidin, vì nguy cơ tăng áp lực trong sọ và khả năng chảy máu não. Nếu 
cần, ngừng clonidin rấ t từ từ. Tiến hành hiệu chỉnh liều lượng cho thích hợp, 
khi cần. Nhấn mạnh với người bệnh về kế hoạch dùng thuốc và yêu cầu luân 
thủ. Cần đặc biệt cảnh giác khi sử dụng ở người bệnh cao tuổi.

Clozapin

Phân tích: Nguy cơ tăng tác dụng hạ huyết ốp.

- Xử  lý: Theo dõi huyết áp, và hiệu chỉnh liều lượng thuốc chống tăng huyết 
áp trong khi điều trị và sau khi ngừng clozapin.

D extrop rop oxyp h en

- Phăn tích: Dextropropoxyphen có tốc dụng hạ huyết áp nhẹ. Phối hợp với 
các thuốc hạ huyết áp khác, sẽ tăng tác dụng hạ huyết áp và tăng nguy cơ 
hạ huyết áp tư thê đứng.

- Xử lý: Cần phải theo dõi huyết áp khi phối hợp thuốc (trong khi điểu trị và 
sau khi ngừng một trong hai thuốc). Hạ huyết áp nặng hay nhẹ tuỳ thuộc 
thuốc đã dùng. Khi cần, điêu chỉnh liều lượng một hoặc hai thuốc cho thích

B u ty r o p h e n o n
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hợp. Lập một kê hoạch dùng thuốc đều đặn. Tăng cường theo dõi khi sử 
dụng ở người bệnh cao tuổi (nguy cơ ngã), và khuyên nên chuyển dần dần từ 
tư thế nằm hoặc ngồi sang tư thế đứng. Khuyên ngưòi bệnh gặp lại bác sĩ để 
điều chỉnh liều lượng, khi thấy chóng mặt lúc bắt đầu điều trị.

D iltiazem ; v era p a m il

Phăn tích: Vì tác dụng hưống cơ âm tính rõ rệt của các thuốc này, có nguy cơ 
chậm rõ rệt nhịp tim, ngừng xoang, rối loạn dẫn truyền xoang, nhĩ-thất và 
suy tim.

- Xử lý-. Chỉ phốỉ hợp thuốc nếu theo dõi được đều đặn điện tâm đồ, đặc biệt 
khi dùng ở nguời bệnh cao tuổi và lúc bắt đầu điều trị. cần  thận trọng khi 
ngừng hai thuốc ở người bệnh động mạch vành.

D isop yram id

Phân tích: Tăng tác dụng của các thuốc chẹn beta. Nguy cơ xuất hiện rối 
loạn tính co cơ, làm chậm tần số tim và giảm dẫn truyền tim.

Xử lý. Cần tăng cưòng theo dõi lâm sàng và theo dõi điện tâm đồ khi phôi 
hợp thuốc.

E rgotam in  h oặc d ẩn  ch ấ t

Phăn tích: Đây là trường hợp phối hợp hai thuốc co mạch ngoại biên. Phô'i 
hợp này gặp trong trưòng hợp đau nửa đầu dai dẳng. Một sô' hiếm trường 
hợp thiếu máu cục bộ ngoại biên nghiêm trọng, kèm theo phải cắt cụt chi đã 
được mô tả. Cần phải theo dõi thật chặt những phối hợp với propanolol, 
oxprenolol; methylsergid cũng có thể kể trong sô’ đó.
Xử lý. Có thể thực hiện phối hợp thuốc này, nhưng phải theo dõi lâm sàng, 
nhất là theo dõi xuất hiện tác dụng phụ lúc bắt đầu và trong những tuần 
điều trị đầu tiên. Ngừng điều trị ngay lập tức khi thấy bất kỳ dâu hiệu báo 
động nhỏ nào. Hỏi ngưòi bệnh thưòng xuyên về những cảm giác có thể có ỏ 
đầu các chi do tuần hoàn kém.

F u rosem id  h o ặ c  th u ố c  tư ơ n g  tự

Phăn tích: Nguy cơ xoắn đỉnh khi phối hợp các thuốc này. Hạ kali máu, nhịp 
tim chậm và khoảng QT dài đã có từ trước (chỉ nhận thây trên điện tâm đồ) 
là những yếu tô' tạo điều kiện xuất hiện xoắn đỉnh.

- Xử lý: Nếu cần phối hợp thuốc, phải đề phòng hạ kali máu thông qua theo 
dõi chặt chẽ người bệnh, và theo dõi điện tâm đồ. Khi xuất hiện xoắn đỉnh, 
không dùng thuốc chông loạn nhịp tim. Khuyên ngưòi bệnh gặp lại bác sĩ 
khi thấy mệt mỏi, yếu cơ, ehuột rút.
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- Phân tích: Glucagon làm tăng tần số tim, và tăng tính co cơ tim (điều trị quá 
liều thuốc chẹn beta). Ngoài ra, đáp ứng tăng glucose máu mong đợi bằng 
cách điều trị vối glucagon sẽ giảm ỏ người bệnh đang dùng thuốc chẹn beta.

- Xử lý: Tất cả phụ thuộc vào mục đích điều trị. Phối hợp thuốc có thể được 
thực hiện, thậm chí được khuyến nghị trong trường hợp thứ nhất (điều trị 
quá liều thuốc chẹn beta), nhưng không được khuyến nghị với trường hợp 
thứ hai.

G lu cocortico id

Phăn tích'. Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh khi phối hợp các thuốc này. Hạ kali 
máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài đã có từ trước (chỉ nhận biết được 
trên điện tâm đồ) là những yếu tô tạo điều kiện xuất hiện xoắn đỉnh.
Xử lý: Nếu cần phôi hợp sotalol với các glucocorticoid, cần dự phòng hạ kali 
máu thông qua tăng cưòng theo dõi người bệnh và theo dõi điện tâm đồ. Khi 
có xoắn đỉnh, không dùng thuốc chống loạn nhịp tim. Khuyên người bệnh 
gặp lại bác sĩ khi thấy mệt mỏi, yếu cơ, chuột rút.

G lycosid  trỢ tim

Phăn tích: Có thể sử dụng hai thuốc này, nhưng còn tranh cãi tùy theo thuốc 
chẹn beta được dùng, và sinh lý bệnh học của người bệnh. Tăng nguy cơ nhịp 
tim chậm. Sotalol là thuốc chẹn beta thường được dùng như thuốc chông 
loạn nhịp tim.
Xử lý: Phối hợp thuốc này dành cho bác sĩ chuyên khoa trong một sô' chỉ 
định rõ ràng, vói điều kiện có thể theo dõi được những tác dụng của phối hợp 
hai thuốc này (điện tâm dồ).

In su lin ; su líam id  ch ố n g  t iể u  đường

Phản tích: Thuốc chẹn beta có thể che lấp triệu chứng hạ glucose máu, và 
làm tăng tác dụng của các sulíamid chống tiểu đưòng và của insulin trong 
tiểu đưòng. Điều này có thể dẫn tới hôn mê hạ glucose máu mà không có 
những dấu hiệu báo trước.
Xử lý: Nếu cần phôi hợp thuốc, thông báo cho người bệnh biết về nguy cơ có 
thể xuất hiện những dấu hiệu hạ glucose máu (nhịp tim nhanh, toát mồ hôi, 
run, hồi hộp, cảm giác đói, lo âu...). Để điều trị tăng huyết áp ở người tiểu 
đưòng, nên chọn các thuổc ức chế enzym chuyển dạng angiotensin.

N itrat ch ố n g  đau th ắ t ngực

Phân tích: Phôi hợp với các thuốc chông tăng huyết áp có thể làm tăng nguy 
cơ hạ huyết áp, đôi khi dẫn đến sốc.

G lu c a g o n
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x ử  lý: Theo dõi huyết áp trong khi dùng và khi ngừng một trong hai thuốc, 
đặc biệt chú ý đôi với người bệnh cao tuổi.

P h en o th ia z in

Phăn tích: Tăng tác dụng hạ huyết áp của các thuốc này. Hạ huyết ốp là một 
tác dụng không mong muốn quan trọng của các thuốc an thần kinh dẫn xuất 
của phenothiazin.

- Xử lý: Mặc dầu sotalol được kê đơn như một thuốc chổng loạn nhịp tim, hơn 
là một thuốc hạ huyết áp; nếu cần phối hợp thuốc này vẫn phải tăng cưòng 
theo dõi huyết áp trong và khi ngừng điều trị một trong hai thuốc. Khi cần, 
hiệu chỉnh liều lượng cho thích hợp. Nhân mạnh đến kê hoạch dùng thuốc 
và sự tuân thủ trong điều trị. c ầ n  cảnh giác đặc biệt khi sử dụng ở ngưòi 
bệnh cao tuổi.

P rocarb azin ; th u ố c  ức c h ế  MAO k h ô n g  ch ọ n  lọc

- Phân tích: Dùng đồng thời hai thuốc này có thể dẫn tới những biến động 
quan trọng vê' huyết áp.

- Xử lý: Các thuốc ức chế MAO hiếm khi được sử dụng, tương tác rất nhiều, do 
đó hiếm có những đơn ghi thuốc này, nên có ít nhận xét về cảnh giác thuốc. 
Cũng vẫn nên thận trọng sau khi ngừng thuốc, phải đợi một thời gian từ 2 
đến 3 tuần lễ mới dùng các thuốc ức chế MAO.

T acrin

Phân tích: Tác dụng gây chậm nhịp tim của tacrin có nguy cơ cộng thêm vào 
với tác dụng của các chất chẹn beta.
X ử  lý: N ê u  p h o i h ợ p  th u ố c  n à y , p h ả i  th o n  dõi lâ m  Ràng và  đ iệ n  tâ m  đồ đ ều  
đặn. Khuyên người bệnh báo cho bác sĩ khi có cảm giác khó chịu về tim.

T etracosactid

. - Phân tích: Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh khi phôi hợp các thuốc này. Hạ kali 
máu, chậm nhịp tim, và khoảng QT dài đã có từ trước (chỉ nhận biết được 
trên điện tâm đồ) là những yếu tô' tạo điều kiện xuất hiện xoắn đỉnh.

- X ử lý: Nếu cần phối hợp giữa tetracosactid và sotalol, phải dự phòng hạ kali 
máu bằng tăng cường theo dõi, và kiểm tra điện tâm đồ. Khi có xoắn đỉnh, 
không dùng thuốc chốhg loạn nhịp. Khuyên ngưòi bệnh gặp lại bốc sĩ khi 
thấy mệt mỏi, yếu cơ, chuột rút.

T h eop h y lin  h o ặ c  d ẫn  ch ấ t

Phăn tích: Ưc chê phosphodiesterase do theophylin và cốc dẫn chất của nó sẽ 
kéo theo kích thích các thụ thể beta adrenergic, do đó có tác dụng đôĩ kháng.
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- x ử  lý: Theo dõi tác dụng đôi kháng có thể xảy ra khi bắt dầu, khi đang và 
khi ngừng điều trị. Hỏi ngưòi bệnh khi cấp phát lại đòn thuốc. Tướng tác 
này đã được mô tả, nhưng còn cần thu thập thêm tài liệu Bác sĩ kê đơn và 
người phát thuốc cần luôn laôn cảnh giác. Chuyển về Trung tâm cảnh giác 
thuốc nhữr.g nhận xét thu thập ciuỢc.

T h u ốc an  th ầ n  k inh  k h á c  n hau

Phàn tích: Tăng tac dụng hạ huyết áp của các thuốc này.
Xử lý: Nếu cần phối hợp thuốc, tăng cường theo dõi huyết ốp trong khi điểu 
trị, và khi ngừng một trong hai thuốc. Hiệu chỉnh liều lượng cho thích hợp 
khi cần. Nhấn mạnh đến kế hoạch dùng thuốc và tuân thủ điều trị. cần  đặc 
biệt cảnh giác khi sử dụng b người bệnh cao tuổi.

T h u ốc gây  m ê bay hơi ch ứ a h a lo g en

Phăn tích: Có thể kéo dài tình trạng hạ huyết áp, vì làm mất phản xạ đáp 
ứng của tim do cảm ứng các thụ thể beta - adrenergic. Nhưạc điểm này có 
thể khắc phục bằng cách dùng đobutamin, dopamin hay isoproterenol... một 
cách rấ t thận trọng.

- Xử lý: Bác sĩ gây mê phải theo dõi đầy đủ (máy theo dõi liên tục) để có thể 
can thiệp bất kỳ lúc nào.

T h u ốc gây  m ê các  loạ i

Phởn tích: Tương tác tùy thuộc tác dụng đôi vối tim và gây chậm nhịp tim 
của một sô' thuôc chẹn beta.

- Xử lý: Khi phải phẫu thuật, khuyên ngưòi bệnh thông báo cho bác sĩ gây mê 
biết. oác thuốc đã dùng

T h uốc g iãn  m ạch  ch ố n g  tă n g  h u y ế t áp

Phân tích: Tăng tác dụng chốhg tăng huyết áp.
- X ử lý: Cần hiệu chỉnh liều lượng cho thích hợp; xây dựng kê hoạch dùng 

thuốc và nhấn mạnh người bệnh phải tuân thủ. Khi bắt đầu điều trị, 
khuyên ngưòi bệnh đo (hay nhờ đo) đều đặn huyết áp cho tới khi đạt được 
cân bằng trong điều trị.

T huốc k h á n g  acid  u ố n g  h o ặ c  th a n  h o ạ t t ín h

- Phân tích: Thuốc khống acid làm giảm hấp thu qua đường tiêu hoá và gây 
giảm tốc dụng của thuốc phôi hợp. Tương tác này xuất hiện khi dùng 
atenolol, metoprolol, propranolol.

- Xử lý: Dùng thuốc kháng acid và thuốc phối hợp phải cách nhau ít nhất 2 
giờ. Cần nhố các thuốc kháng acid thường được dùng 1 giờ 30 phút sau bữa 
ăn, và ăn là nguyên nhân tăng tiết dịch vị.
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Phân tích'. Tăng tác dụng hạ huyết áp. Thường sotalol chỉ đùng làm thuôc 
chông loạn nhịp.

- Xử lý: Cần phải hiệu chỉnh liều cho thích hợp; xây dựng một kế hoạch dùng 
thuốc, và yêu cầu người bệnh tuân thủ. Lúc bắt đầu điều trị, khuyên người 
bệnh đo (hay nhò đo) huyết áp đều đặn cho đến khi có cân bằng trong điểu trị.

T huốc lợ i t iể u  th ả i k a li

Phân tích: Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh (rốì loạn nhịp thất) khi phối hợp 
một thuốc lợi tiểu thải kali với thuốc chống loạn nhịp. Hạ kali máu, nhịp tim 
chậm và khoảng QT dài đã có từ trước (chỉ nhận thấy trên điện tâm đồ) là 
những yếu tố  tạo điều kiện xuất hiện xoắn đỉnh.

- Xử lý'. Nếu cần phối hợp một thuốc lợi tiểu thải kali vói thuốc chông loạn 
nhịp tim này, phải dự phòng hạ kali máu bằng cách bổ sung kali và khi 
cần thì phải làm điện tâm đồ. Khi xuất hiện xoắn đỉnh, không dùng thuốc 
chống loạn nhịp, khuyên ngưòi bệnh gặp lại bác sĩ nếu thấy mệt mỏi, yếu cơ, 
chuột rút.

T huốc nhu ận  trà n g  làm  trơn

Phân tích: Thuốc nhuận tràng làm trơn dùng lâu dài có thể dẫn tới hạ kali 
máu, do đó tăng nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh khi phối hợp với sotalol. Hạ 
kali máu, nhịp tim chậm, khoảng QT dài đã có từ trưóc (chỉ nhận biết được 
trên điện tâm đồ) là những yếu tô' tạo điểu kiện xuất hiện xoắn đỉnh.

- Xử lý: Phải theo dõi khi phôi hợp thuốc này. Tốt nhất hoặc ngừng thuốc 
nhuận tràng, hoặc dùng các thuốc không gây xoắn đỉnh.

T h uốc n h u ận  trà n g  k ích  th ích

Phăn tích: Có nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh khi phối hợp cốc thuốc này. Giảm 
kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài đã có từ trước (chỉ nhận biết 
được trên điện tâm đồ) là những yếu tố tạo điều kiện xuất hiện xoắn đỉnh.

- Xử lý: Tốt hơn hết là ngừng dùng thuốc nhuận tràng. Nếu cần phối hợp, 
phải dự phòng hạ kali máu thông qua tăng cường theo dõi, và theo dõi điện 
tâm đồ. Nếu xuất hiện xoắn đỉnh, không dùng thuốc chống loạn nhịp tim. 
Khuyên người bệnh gặp lại bác sĩ khi thây mệt mỏi, yếu cơ, chuột rút.

Tưong tác cần theo dỗi: múc dộ 1 

A m p hetam in  h oặc d ẫn  ch ất

- Phân tích: Tương tác dược lực; tăng tác dụng alpha adrenergic với các hậu 
quả như hạ huyết áp, nhịp tim chậm và có thể bloc tim.

Thuốc lợi tiểu  giữ kali
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- x ử  lý: Hiệu chỉnh liều lượng cho thích hợp và theo dõi chặt chẽ huyết áp. 
Khuyên người bệnh tự theo dõi huyết áp.

D ih yd rop yrid in

Phân tích'. Tăng tác dụng hạ huyết áp. Nhưng sotalol thường được dùng làm 
thuốc chống loạn nhịp tim hơn là thuốc chống tăng huyết áp. Có thê phối 
hợp dihydropyridin với các thuôc chẹn beta với điểu kiện phải chọn đúng 
thuốc dihydropyridin, và có chỉ định đúng.

- X ử lý: Hiếm khi sotalol được dùng làm thuốc chống tăng huyết ốp, nhưng 
mục đích điều trị có thể là chữa đồng thời tăng huyết áp và loạn nhịp tim. 
Trong trường hợp này, cần lập kê hoạch dùng thuốc và yêu cầu tuân thủ. 
Khi bắt đầu điểu trị, khuyên ngưòi bệnh đo (hay nhò đo) huyết áp đều 
đặn cho đến khi có kết quả ổn định trong điểu trị. Hiệu chỉnh liều lượng, 
nếu cần.

In d om etacin  h oặc dẫn ch ấ t pyrazol; s a l ic y la t ; th u ố c  ch ốn g v iêm  
k h ôn g  stero id

Phân tích: Giảm tác dụng chống tăng huyết áp. Các thuốc chống viêm không 
steroid ức chế tổng hợp ở thận prostaglandin gây giãn mạch và/ hoặc kéo 
theo giữ nưâc và natri. Có nguy cơ suy thận cấp ở ngưòi bệnh mất nước.

- Xử lý: Phải lưu ý tương tác này khi kê đơn, đặc biệt với indometacin và các 
salicylat liều cao. đảm bảo cung cấp nước đầy đủ cho người bệnh. Theo dõi 
chức năng thận (độ thanh lọc creatinin). Xác định tính ổn định của huyết áp, 
đặc biệt khi bắt đầu điều trị. Khuyên người bệnh thường xuyên tự theo dõi 
huyết áp.

Thiiôc chống trầm  cảm ba vòng hoặp thuốc tưrtng t.ự

Phăn tích'. Tăng tác dụng hạ huyết áp của các thuốc này. Hạ huyết áp là một 
tác dụng không mong muốn của các thuốc chống trầm cảm ba vòng.
Xử lý. Nếu cần phối hợp thuốc, phải tăng cường theo dõi huyết áp trong và 
khi ngừng điều trị một trong hai thuốc. Hiệu chình liều lượng khi cần. Nhấn 
mạnh về kế hoạch dùng thuốc và sự tuân thủ điều trị. cần  đặc biệt cảnh 
giác khi dùng ở người bệnh cao tuổi.

T huốc gây  m ê b arb itu ric

Phân tích: Dùng đồng thòi các thuốc chống tăng huyết áp hay thuổc có thể 
gây hạ huyết áp với các thuôc gây mê barbituric có thể gây hạ huyết áp 
nặng.

- Xử lý: Chỉ sử dụng các thuốc gây mê ỏ bệnh viện và có theo dõi người bệnh 
chặt chẽ. Khi khám trước phẫu thuật, bác sĩ gây mê phải lưu ý cốc tương tác 
nói trên để tính liều thuốc gáy mê cần thiết.
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sPkMíũum
Kháng sinh thuộc nhómỊluoroquinolon

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

MOXIFLOXACIN
Avelox viên bao phin 400 mg

GREPAFLOXACIN
Raxar

SPARFLOXACIN viên nén 200 mg; viên nén bao phim 200 mg ; Zagam

Flospar viên nén bọc 200 mg 
Genspar viên nén bọc 200 mg 
Omniílox viên nén bọc 200 mg 
Sparbact viên nén bọc 200 mg 
Spardac viên nén bọc 200 mg 
Spartin viên nén bọc 200 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Côn nhắc nguy co/ lại ích: mức độ 3
T h ờ i  k ỳ  c h o  c o n  b ú :  C ác  q u in o lo n  q u a  được sữ a  mọ.

Thiếu h ụ t G6PD: Các quinolon gây các cơn tan máu cấp tính trong trường 
hợp thiếu hụt G6PD trong hồng cầu.
T rẻ nhỏ - trẻ  còn bú: Tác dụng trên sụn nôì.

- Thời kỳ m an g  tha i: Không được dùng các quinolon cho người mang thai. 
Vì không chứng minh được các quinolon chỉ có tác dụng hạn chế trên ADN 
của vi khuẩn, nên cần tránh dùng trong khi mang thai.
Các trư ờ ng  hợp khác: Quá mẫn vối nhóm thuốc này. Phơi nắng hay chiếu 
tia tử ngoại: Độc tính nặng với ánh sáng. Tiền sử bệnh về gân.

Cần theo dỏi: múc độ 1
Đ ộn? k inh : Acid nalidixic có thể gây các cơn co giật.

Suy gan: Do chậm bất hoạt thuốc.
Suy thận: Do các quinolon đào thải chủ yếu qua thận.
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TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối hạp nguy hiểm: mức độ 4

A m iodaron

Phán tích: Tăng nguy cơ xoắn đỉnh.
Xử lý: Cấm phôi hợp hai thuốc này. cần  chọn một thuốc chông loạn nhịp tim 
khác, hay một Auoroquinolon khác.

Benzamid; bretylium; disopyramid; halofantrin; pentamidin; 
procainamid; quinidin hoặc dẫn chất; sotalol; vincamin;

Phân tích: Tăng nguy cơ xoắn đỉnh.
Xử lý: Nên tránh phôi hợp thuốc. Nên chọn một Auoroquinolon khác, hoặc 
một thuốc khác, tuỳ mục tiêu điều trị. Nếu phối hợp thuốc thật sự cần thiết, 
thì bắt buộc phải theo dõi lâm sàng và điện tâm đồ, đặc biệt ở người có yếu 
tô bẩm sinh vói khoảng QT dài.

Bepridil

Phăn tích: Kết hợp với một sô quinolon như sparAoxacin, grepafloxacin, 
nguy cơ có loạn nhịp nặng có thể gây tử vong, kể cả xoắn đỉnh sẽ tăng. Cơ 
chê chưa rõ.
Xử lý: Sparíloxacin chông chỉ định ở ngưòi bệnh điều trị vối những thuôc kéo 
dài khoảng QT, như bepridil. Tương tự, grepaíloxacin cũng chống chỉ định 
trong trường hợp này, trừ  khi có theo dõi chức năng tim liên tục (trong bệnh 
viện). Các quinolon khác không kéo dài khoảng QT hay không bị CYP3A4 
chuyển hoá có thể dũng dể thay thế.

Cisaprid

Phân tích: Cốc tác dụng phụ về tim mạch của cisaprid tăng và tác dụng dược 
lý của sparíloxacin cũng tăng khi kết hợp hai thuốc này. Cơ chế: Tốc độ hấp 
thu sparíloxacin tăng khi kết hợp hai thuốc.
Xử lý: Chống chỉ định sparíloxacin vối ngưòi bệnh đang dùng cốc thuốc có 
tác dụng kéo dài khoảng QT, hoặc các thuốc đã biết trước là có thể gây xoắn 
đỉnh như cisaprid. Nguy cơ gây các tác dụng phụ về tim mạch đặc biệt cần 
lưu ý ỏ người bệnh có bệnh tim từ trước, có khoảng QT kéo dài, có loạn nhịp 
hay mất cân bằng điện giải.

Phenothiazin

Phân tích: Việc phối hợp vói sparíloxacin, grepafloxacin làm tăng nguy cơ 
loạn nhịp đe doạ tính mạng bao gồm xoắn đỉnh. Cơ chế còn chưa rõ.
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- x ử  lý: Chông chỉ định sparíloxacin, grepaíloxacin ở người bệnh đang ding 
các thuốc kéo dài khoảng QT hoặc không bị chuyển hoá bởi isoenzym CYPẠ,.

T h u ốc ch ố n g  trầ m  cảm  ba v ò n g

Phăn tích: Việc phối hợp với sparíloxacin hay một vài quinolon kiác 
(grepaíloxacin) làm tăng nguy cơ loạn nhịp nặng, kể cả xoắn đỉnh có thể lẫn 
đến tử vong. Cơ chế còn chưa rõ.
Xử lý: Chông chỉ định sparíloxacin, greíloxacin ở ngưòi bệnh dùng các thuốc 
kéo dài khoảng QT, như các thuốc chông trầm cảm ba vòng. Những quindon 
không có tác dụng kéo dài khoảng QT hoặc không bị chuyển hoá bởi 
isoenzym CYP3A4 có thể dùng để thay thế sparíloxacin, grepaíloxacin.

T h u ốc k h án g  h is ta m in  k h á n g  H; k h ô n g  an  th ẩn

Phân tích: Tương tác này mối chỉ được mô tả với một kháng histamin H là 
astemizol (Hismanal). Tăng nguy cơ xoắn đỉnh.

- X ử lý: Cần tránh phối hợp thuốc. Nên chọn một íluoroquinolon khác, hoặi là 
một kháng histamin không an thần khác không gây xoắn đỉnh (cetirián, 
loratadin).

Z ip rasid on

Phân tích: Dùng kết hợp với sparíloxacin, moxiíloxacin thì nguy cơ loạn mịp 
đe doạ tính mạng bao gồm cả xoắn đỉnh. Có thể là do hiệp đồng cốc tác dmg 
kéo dải khoảng QT.
Xử lý: Chống chỉ định dùng ziprasidon ở người bệnh đang dùng sparfloxa;in 
hay moxiíloxacin.

Cân nhắc nguy cơ/ lợi ích: mức độ 3
A m p h o ter ic in  B; c o r tico id  - k hoán g; g lu co co rtico id ; th u ốc  lợi tỂu  
th ả i k ali; th u ố c  n h u ậ n  trà n g  k ích  th ích ; te tra c o sa c tid

Phân tích: Phôi hợp thuốc này làm tăng nguy cơ xoắn đỉnh. Hạ kali miu, 
nhịp tim chậm và khoảng QT dài đă có từ trưốc (chỉ nhận thấy trên dện 
tâm đồ) là những yếu tô' tạo điều kiện xuất hiện xoắn đỉnh.
Xử lý: Nên tránh phối hợp thuốc. Nên dùng những thuốc không gây X(ắn 
đình. Nếu cần phối hợp thuốc, phải theo dõi liên tục khoảng QT và kiểm ra 
đều đặn kali máu. Khuyên người bệnh gặp lại bác sĩ khi thấy mệt mỏi, jếu 
cơ, chuột rút.

F u rosem id

- • Phăn tích: Chỉ thấy tương tác này khi phối hợp với sparíloxacin (Zagam*):
Tăng nguy cơ xoắn đỉnh do hiệp đồng các tác dụng điện sinh lý. Hạ kìli 
máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài đã có từ trước (chỉ nhận thấy tổn 
điện tâm đồ) là những yếu tô' tạo điều kiện xuẫt hiện xoắn đỉnh.
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x ử  lý: Nên tránh phối hợp thuốc này. Nên dùng các thuốc không gây xoắn 
đỉnh. Nếu cần phôi hợp thuốc, phải theo dõi liên tục khoảng QT và kiếm tra 
đều đặn kali máu. Khuyên ngưòi bệnh gặp lại bác sĩ khi thấy mệt mỏi, yếu 
cơ, chuột rút.

M acrolid

Phân tích: Chỉ thấy tương tác này khi phôi hợp với sparAoxacin (Zagam*). 
Tảng nguy cd xoắn đỉnh do hiệp đồng các tác dụng điện sinh lý khi dùng 
cùng vối erythromycin tiêm tĩnh mạch (chưa có tài liệu nói tới các macrolid 
khác). Hạ kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài đã có từ trước (chỉ 
nhận thấy trên điện tâm đồ) là những yếu tô' tạo điều kiện cho xoắn đỉnh.
X ử lý: Nên tránh phối hợp này. Nên dùng các thuốc không gây xoắn đỉnh. 
Nếu cần phôi hợp thuốc này, phải theo dõi liên tục khoảng QT và phải kiểm 
tra đều đặn kali máu. Khuyên người bệnh gặp lại bác sĩ khi thấy mệt mỏi, 
yếu cơ, chuột rút.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2

D id an osid

Phân tích: Tăng pH ở dạ dày, do có chất kháng acid trong viên nén 
didanosid, có thể làm giảm hấp thu theo đưòng tiêu hoá.
Xử lý: Tương tác này có thể gây thất bại trong điều trị bằng kháng sinh trị 
liệu nếu hai thuốc được dùng đồng thời. Khuyên ngưòi bệnh nên dùng hai 
thuốc này cách nhau 2 giờ.

S ắt

P h ă n  tích: Các quinolon nói c h u n g  và  các fluoroquinolon nói r iên g , k h i u ô n g  
sẽ tạo phức vái các cation hoá trị 2 và 3 như nhôm, magnesi, calci, sắt và kẽm 
v.v... Tôn trọng triệt để khoảng cách trên 2 giờ giữa các lần uống hai thuốc.
Xử lý: Phải lưu ý đến tương tác và khuyên người bệnh tôn trọng khoảng 
cách giữa uống hai thuôc ít nhất 2 giò.

S u cra lfa t

Phân tích: Dùng quinolon cùng sucralfat, tốc dụng dược lý của các quinolon, 
như sparAoxacin sẽ giảm, do sự hấp thu ở ông tiêu hoá giảm.

- Xử lý: Nếu không tránh được kết hợp hai thuốc này, thì dùng sucralfat ít 
nhất 6 giò kể từ lúc dùng quinolon.

T h eop h y lin  h oặc cá c  d ẫn  ch ấ t

Phân tích: Tăng nửa đời của theophylin, có thể do ức chế cạnh tranh ở vị trí 
liên kết với cytochrom P460 (đặc biệt với ciproíloxacin, enoxacin, norAoxacin,
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peíloxacin). Tăng nồng độ trong huyết thanh và độc tính vói thần kinh cia 
xanthin.

- Xử lý: Theo dõi lâm sàng, và nếu cần, hiệu chỉnh liều lượng theo nồng tộ 
theophylin trong huyết thanh trong khi dùng và khi ngừng dùng CIC 
quinolon nói trên. Cũng có thể thay đổi chiến lược điều trị với kháng sứh 
theo nguy cơ quá liều theophylin.

T h uốc k h á n g  ac id  u ố n g  h o ặ c  th a n  h o ạ t tin h

Phân tích'. Các quinolon nói chung và các Auoroquinolon nói riêng khi uốig 
sẽ tạo phức vối các cation hoá trị 2 hay 3, như nhôm, magnesi, calci, sắt 'à 
kẽm v.v... làm giảm hấp thu thuốc.

- X ử lý: Cần cách nhau ít nhất 2 giờ giữa lần uống thuốc kháng acid với lái 
uống thuốc này. Nhố là thuốc kháng acid thưòng được uô'ng 1 giờ 30 phit 
sau bữa ăn, và ăn là nguyên nhân của tăng tiết dịch vị.

STEROID GÂY ĐỐNG HOÁ, ALKYL HOÁ ở C17
Dẫn chất undrogen, trên lý thuyết ít tác dụng nam hoá, 

đổng thời gãy đồng hoá mạnh

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

MESTEROLON
Provironum viên nén 25 mg

NANDROLON ông tiêm 10 mg/lmL; 20 mg/2mL; 25 mg/lmL 
Durabolin ống tiêm 10 mg/lmL 
Extraboline ống tiêm 20 mg/2mL 
Metabol 25 ống tiêm 25 mg/lmL

NANDROLON DECANOAT ống tiêm 50 mg/lmL; 25 mg/lmL 
Deca - Durabolin ông tiêm 50 mg/lmL 
Matader 25 ống tiêm 25 mg/lmL

TESTOSTERON
Androgel gel bôi da 50 mg/5g

TESTOSTERON DECANOAT ống tiêm 250 mg/lmL 
Sustanon 250 ống tiêm 250 mg/lmL
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TESTOSTERON UNDECANOAT 
Andriol nang 40 mg

TESTOSTERON heptylat ông tiêm 50 mg/lmL; 100 mg/lmL; 250 mg/lmL
Heptylat de testosteron ông tiêm 50 mg/lmL; 100 mg/lmL; 250 mg/1 mL

TESTOSTERON ENANTHAT ống tiêm 250 mg/lmL
Testosteron enanthate ống tiêm 250 mg/lmL 
Testoviron Depot ông tiêm 250 mg/lmL

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy cơ / lọi ích: mức độ 3
Thòi kỳ cho con bú: Do các steroid qua được sữa mẹ.
T rẻ em: Việc dùng các thuốc gây đồng hóa cho trẻ nhỏ là vấn đề còn đang 
tranh cãi. Ngoài những tác dụng nam hóa, thuốc có thể gây những rốì loạn 
nghiêm trọng và vĩnh viễn về tăng trưởng. Đối vối trẻ em gái chưa đến tuổi 
dậy thì, tuyệt đối chông chỉ định loại thuốc này.
Thời kỳ m ang thai: Thuốc đồng hoá gây nam hóa thai nhi nữ, có thể gây tính 
ái nam ái nữ giả ở các mức độ khốc nhau, tùy thòi gian bắt đầu dùng thuỗc.
Phì đại tuyến tiền  liệt; u tuyến tiền  liệt: Chống chỉ định kinh điển, vì 
testosteron kích thích tăng sinh các khôi u tuyến tiền liệt có từ trước.
Suy gan: Thuốc đồng hóa độc với gan, có thể gây vàng da do ứ mật trong gan.

Cần theo dõi: múc độ 1
Suy tim : Thuốc đồng hoá có thể gây phù nề, giữ natri và nước, phải tránh 
sử dụng ở những người suy tim.
Suy thận : Thuốc đồng hoá có thể gây phù nề, giữ natri và nước, phải tránh 
sử dụng ở những ngưòi suy thận.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2

C orticoid  - k hoáng; g lu co co rtico id ; te tr a c o sa c tid

Phản tích'. Dùng đồng thòi hai thuốc sẽ làm tăng nguy cơ xuất hiện phù nề. 
Tương tác dược lực.

- Xử lý-. Cân nhắc xem có cần ghi đơn cả hai thuốc không? Hiệu chỉnh liều 
lượng cho thích hợp và theo dõi ion đồ. cần  chú ý đến việc sử dụng "giấu 
diêm" cốc steroid đồng hoấ (ỏ những vận động viên).
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C yclosporin

Phăn tích: Tăng nồng độ cyclosporin trong huyết tương do tăng hấp thu hcặc 
do ức chế chuyển hoá ở gan.

- Xử lý: Do có khác nhau lớn giữa các cá thể, cho nên lúc đầu chỉ dùng nia 
liều (50% liều dùng), và thường xuyên hiệu chỉnh liều cyclosporin khi lắt 
đầu, trong khi và khi ngừng dùng chất đồng hoá.

T h uốc u ống ch ốn g  đ ôn g  m áu k h án g  v ita m in  K

- Phăn tích: Tác dụng chống đông máu tăng do một cơ chế chưa được gải 
thích rõ ràng. Có thể do giảm lượng các tiền yếu tô’ đông máu, hay do dị h>á 
và do tăng ái lực của các thụ thể vói chất chông đông máu.

- Xử lý: Hiệu chình liều lượng lúc bắt đầu, trong và sau khi điều trị, chú ý ctYi 
trình tự thòi gian dùng mỗi thứ thuốc. Theo dõi ngưòi bệnh bàng đo tỉ lệ 
chuẩn hóa quốc tế (INR) hay tỉ lệ prothrombin (TP).

Tương tác cổn theo dõi: mức độ 1

B iguan id; in su lin ; su lfam id  hạ g lu cose m áu

Phăn tích: Steroid đồng hoá có thể làm hạ glucose máu. Tương tác này tã 
được xác nhận với một sô' steroid đồng hoá.

- Xử lý: Cần tăng cường theo dõi glucose máu, thông báo cho người bệnh bết 
nguy cơ (dấu hiệu hạ glucose máu) và hiệu chỉnh liều cho thích hợp. Các tấu 
hiệu hạ glucose máu bao gồm: các dấu hiệu do tiết quá nhiều adrenalin mư 
đổ mồ hôi, run rẩy, nhịp tim nhanh, lo âu, đói; các dấu hiệu do loạn chức năig 
hệ thổn kinh trung ương như cảm eiác khó chịu, nhức đầu, rôì loạn thị gác, 
giảm sự sắc sảo về trí tuệ, lú lẫn, ứng xử bất thường, co giật, mất ý thức.

SUCCINIMID
Thuốc kháng oxalat niệu (lùm giàm đào thài acid oxalic ra nước tiều)

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

SUCCINIMID gói bột uống 3g 

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chỉ dinh: mức độ 4
Thời kỳ mang thai: Không dùng cho ngưòi mang thai hay nghi ngờ mang tha.
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SUCRAƯAT
Chất chông loét, tác dụng chủ yếu là bảo vệ các niêm mạc 

(lường tiêu hoú bị tổn thươiig

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

SUCRALFAT viên nén lg; hỗn dịch uống lg; gói bột lg 

Sucrabes viên nén lg  
Sucrace viên nén; hỗn dịch uông lg  
Ulcar gói bột; viên nén lg 
Sucrafar lg 
Sucrat gel lg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cần theo dỏi: mức độ 1
Suv thận : Nguy cơ tích lũy nhôm trong các mô (bệnh não) trong trưòng hợp 
suy thận kéo dài.
Các trường  hợp khác: Tránh dùng lâu dài trong cường tuyến cận giáp và 
bệnh còi xương loạn dưỡng.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Tuong tóc cđn thân trọng: múc độ 2

G lycosid  trợ  tim

- Phân tích: Giảm hấp thu digoxin.

- Xử lý: Khuyên người bệnh phải tôn trọng uống mỗi thuốc cách nhau 2 giờ. 

K háng s in h  nhóm  q u in o lo n

- Phăn tích: Giảm hâ'p thu, đã được mô tả vâi ciproíloxacin, noríloxacìn và 
lomeíloxacin.

- Xử lý\ Khuyên ngưòi bệnh phải tôn trọng uống mỗi thuôc cách nhau 2 giờ. 

P e n ic ila m in

- Phăn tích: Dùng cùng với sucralíat thì hiệu quả của penicilamin giảm 
thiểu hoặc mất đi. Có thể là do sucralíat giải phóng một lượng nhỏ ion
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nhôm tự do trong dạ dày, sẽ tạo phức vói penicilamin và ngăn cản sựhấp 
thu của chất này.

Xử lý: Dùng hai thuốc cách xa nhau. Nếu cần dùng đồng thời, phải hiệu ciỉnh 
liều penicilamin.

P h en yto in ; v ita m in  n hóm  D

Phăn tích'. Giảm hấp thu các thuốc này khi có mặt sucralíat, do tươnf tốc 
dược động học về hấp thu thuốc.
Xử lý: Tôn trọng khoảng cách 2 giò giữa hai lần uô'ng hai thuốc này. Chất 
kháng acid tô't nhất được uống sau bữa ăn (có tăng tiết acid khi ăn).

T h u ốc k h á n g  acid  u ốn g  h oặc th an  h o ạ t t ín h

Phăn tích: Phổi hợp thuốc này có thể có lợi, tuy nhiên việc dùng đồng thời 
hai thuốc sẽ làm giảm liên kết giữa sucralíat với niêm mạc.
Xử lý: Phải có một khoảng cách ít nhất 2 giờ giữa hai lần uôYig chất kláng 
acid và lần uống thuốc. Nhớ là các thuốc kháng acid thường được dùng giò 
30 phút sau bữa ăn, và ăn-uôYig là nguyên nhân tăng tiết dịch vị.

T h uốc k h á n g  g iáp  tổn g  hớp

Phân tích: Giảm hâ'p thu thyroxin làm giảm hoạt tính của nó. Tươnị tác 
dược động học vê hấp thu thuốc.
Xử lý: Khuyên ngưòi bệnh uống mỗi thuốc cách nhau 2 giờ.

T h uốc u ố n g  ch ố n g  đ ôn g  m áu k h á n g  v ita m in  K

Phăn tích: Giảm hấp thu các thuốc này khi có mặt sucralfat (tương tác lược 
động học về hấp thu thuốc).
Xử lý: Khuyên người bệnh phải tôn trọng uống mỗi thuốc cách nhau 2 gii. 

V itam in  A

Phăn tích: Dùng đồng thòi các thuốc này làm giảm hấp thu và giảm loạt 
tính của cốc thuốc do tương tác dược động học về hấp thu thuốc.
Xử lý- Khuyên ngưòi bệnh tránh dừng hai thuốc này đồng thòi, (ùng 
vitamin A hai giò trước hoặc bốn giò sau khi dùng sucralíat.
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SULFAMID CHỔNG TIỂU ĐƯỬNG
Sulf(jmid kícli thích tiết insulin nội sinh

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

CLORPROPAMID viên nén 250 mg
Apo- Chlorpropamide viên nén 250 mg 
Diabinese viên nén 250 mg

GLIBENCLAMID viên nén 3,5 mg; viên nén 5 mg 
Apo-Glyburide viên nén 5mg 
Betanase viên nén 5 mg 
Clamide viên nén 5 mg 
Daonil viên nén 5 mg 
Glibenclamide viên nén 5 mg 
Glibenhexal viên nén 3,5 mg 
Maninil viên nén 1,75 mg; 3,5 mg; 5mg

GLICLAZID viên nén 80 mg 
Clibite viên nén 80 mg 
Diamicron viên nén 80 mg 
Glidabet viên nén 80 mg 
Predian viên nén 80 mg 
Reclide viên nén 80 mg 
Zidenol viên nén 80 mg

GLIPIZID viên nén tác dụng chậm 5 mg; viên nén 5 mg 
Dibizide viên nén 5 mg 
Glucotrol XL viên nén tác dụng chậm 5 mg 
Glibenese viên nén 5 mg 
Minidiab viên nén 2,5 mg; 5 mg

GLIQUIDON viên nén 30 mg
Glurenorm viên nén 30 mg

TOLBUTAMID viên nén 500 mg
Tolbutamid viên nén 500 mg
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CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chỉ định: mức độ 4
Thời kỳ cho con bú: Có nguy cơ thuôc qua được sữa mẹ (được mô tảvổi 
clorpropamid), có thể gây hạ glucose máu ỏ trẻ bú mẹ.

Thời kỳ m ang thai: Sulfamid hạ glucose máu gây quái thai ở một sô loài 
động vật và được coi là nguyên nhân gây sẩy thai và các dị tật. Phụ nữ tong 
độ tuổi sinh đẻ có bệnh tiểu đường phụ thuộc insulin hay trở thành iểu 
đưòng trong lúc mang thai, bắt buộc phải điểu trị bằng insulin.

Cân nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3
T rẻ em: Bệnh tiểu đường týp I ở trẻ em hoặc thiếu niên không phải là một 
chỉ định của các sulfamid chông tiểu đưòng.
Suy gan, suy th ận : Dùng liều thấp.
Các trưởng  hợp khác: Quá mẫn cảm với sulfamid.

Cần theo dõi: múc độ 1
U ống rượu: Bản thân rượu có tính chất hạ glucose máu, nên làm tăngtác 
dụng của các sulfamid chông tiểu đường.
Người bệnh  cao tuổi: Người bệnh cao tuổi đặc biệt nhạy cảm với cốc tai 
biến do hạ glucose máu, và tình trạng quá liều thường hay gặp.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4
P ro b en ec id

Phân tích: Probenecid ức chế bài tiết các sulíamid qua thận. Tương tác này 
có thể được sử dụng để giảm liều lượng các sulfamid, nhưng độc tính của )ản 
thân sulfamid làm cho liệu pháp nguy hiểm, khi vô ý phối hợp thuốc (rt:uy 
cơ hạ glucose máu).

- X ử lý: Sử dụng probenecid để làm chậm đào thải nhiều thuốc có thể vè đã 
được thực hiện để làm giảm liều lượng một số thuốc. Vấn đề là phải rấ t cmh 
giác về nguy cơ tiềm tàng của biện pháp và độc tính của thuốc phối hợp. cần 
xem xét bối cảnh sinh lý bệnh học cụ thể.

T h uốc ch ố n g  nấm  dẫn  x u ất im id azo l

Phân tích: Tăng đáng kể tác dụng hạ glucose máu do cốc dẫn chất imidizol 
ức chế cytochrom P450. Theo dõi glucose máu. Tương tác này chủ yếu diợc 
mô tả  với miconazol và flucònazol.
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- x ử  lý: Nếu cần phôi hợo thuốc, phải báo trước cho người bệnh nguy cơ hạ 
glucose máu để tăng cường tự theo dõi. Hiệu chỉnh liều lượng cho thích hợp, 
lúc bắt đầu, trong và sau khi điều trị.

Cân nhắc nguy cơ/ lọi ích: mức độ 3 

D anazol

Phân tích: Danazol làm tăng glucose máu và tăng sự kháng insulin.

X ử lý: Khi phôi hợp thuốc, cần theo dõi chặt chẽ nồng độ glucose máu. 
Khuyên người bệnh tăng cường tự theo dõi và khi cần, hiệu chỉnh liều lượng 
cho thích hợp bắt đầu, khi đang và khi ngừng điều trị với danazol.

G lu cagon

Phăn tích: Tương tác dược lực học. Glucagon tạo điều kiện đồng thòi cho sự 
tân tạo glucose và sự thủy phân glycogen, bằng cách cảm ứng adenylcyclase 
để sinh AMP vòng. Hậu quả là tăng nồng độ glucose trong huyết tương.

- Xử lý. Phôi hợp glucagon với các thuốc hạ glucose máu là không hợp lý, trừ 
trường hợp cần đôi kháng dược lý.

G lu cocortico id

Phân tích: Giảm tác dụng của cốc sulíamid chống tiểu đường do tính chất 
tăng glucose máu gián tiếp của thuốc này. Giảm tính dung nạp glucid do 
corticoid và có nguy cơ nhiễm ceton.
Xử lý. Phải tính tồi tác dụng của các corticoid khi điều trị với các thuôc 
ch ô n g  tiô u  đường, c ổ n  lậ p  c â n  b ă n g  n ồ n g  độ g lucose tro n g  m á u  lú c  b ắ t  đ ầ u , 
lúc đang và sau khi điểu trị với corticoid. Thông báo cho người bệnh về 
những biến động glucose máu, và lập kê hoạch dùng thuốc.

M ethenam in

Phăn tích: Trong nước tiểu acid, methenamin giáng hoá thành íormol gây 
nguy cơ kết tủa cốc sulfamid ít hoà tan, có thể dẫn đến tinh thể niệu và sỏi 
thận.
Xử lý: Tốt hơn là nên thay đổi thuốc.

Pyrazol

Phăn tích'. Các prostaglandin tham gia cơ chê điêu hoà glucose máu, do đó 
làm tăng nguy cơ hạ glucose máu. Ngoài ra, các thuốc chống viêm không 
steroid liên kết mạnh với các protein huyết tương, nên có nguy cơ đẩy 
sulfamid khỏi liên kết với protein huyết tương.
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- x ử  lý\ Có thể thấy những biến động nhẹ glucose máu, đòi hỏi phải hệu 
chỉnh liều lượng lúc bắt đầu, trong khi và sau khi ngừng điều trị với 'ác 
pyrazol. Thông báo cho ngưòi bệnh để tăng cưòng tự theo dõi và lập nột 
chương trình dùng thuốc đều đặn.

R iton av ir

Phân tích'. Ritonavir có ái lực mạnh với isoenzym 3A4 của cytochrom P450.Cỗ 
nguy cơ quan trọng trong cạnh tranh giữa ritonavir vói các thuốc bị chuýỉn 
hoá bởi isoenzym này. Sự cạnh tranh này gây giảm chuyển hoá các thuốc ỉó, 
và có nguy cơ gây tăng đáng kể nồng độ của chúng trong huyết tương. N{uy 
cơ hạ glucose máu có thể dẫn tới hôn mê do hạ glucose máu (đã được mẽ tả 
với tolbutamid). Tương tác dược động học về chuyển hoá thuốc.

- Xử lý: Đo đều đặn glucose máu, và nếu cần thì giảm liều lượng sulíanid 
chống tiểu đường.

Rượu

Phăn tích: Rượu làm tăng tác dụng hạ glucose máu của các thuốc chông tểu 
đưòng do một cơ chế chưa hoàn toàn sống tỏ. Có thể sự tân tạo glucose ở ịan 
bị rượu ức chế. Vói clorpropamid (Diabinese*) và ở mức độ thấp hơn, /ối 
tolbutamid (Dolipol*), glibenclamid (Daonil*, Euglucan*), glipÈid 
(Glibenese*, Minidiab*), có nguy cơ gây tác dụng antabuse (kiểu disulííran) 
do có tương tác với cơ chế của rượu: có một tỉ lệ bất thường acetaldehyd tch 
lũy ở mô (ức chê enzym) kéo theo một số dấu hiệu lâm sàng, như các cơn \ận 
mạch, giãn mạch mạnh, nhịp tim nhanh, nhiệt độ cao, buồn nôn, nôn, plát 
ban ngoài da, đôi khi hạ huyết áp và trụy tim mạch. Các triệu chứng lày 
nặng hay nhẹ tùy lượng rượu đã uô'ng.

- Xứ lý: ở  một số" người, rất khó kiểm soát lượng rượu uống, cản  làm cho hccó 
ý thức cảnh giác trước nguy cơ hạ glucose máu, và hạn chế đến mức tối đa 
lượng rượu uống. Đặc biệt tránh uống rượu lúc đói. Nếu đã biết người bệnh 
uống rượu thì tránh không dùng clorpropamid (Diabinese*). Chọn nột 
sulfonylurèa khác.

Tetracosactid

Phăn tích: Giảm tác dụng của insulin do tính châ't kích thích bài iết 
corticoid làm tăng glucose máu gián tiếp. Giảm dung nạp glucid do cortioid 
và có nguy cơ nhiễm ceton.

- Xử lý: Cần tính tới các tác dụng của tetracosactid làm tăng corticoid khi đều 
trị với các thuốc chốhg tiểu đưòng. cần  thiết lập cân bằng glucose náu 
lúc bắt đầu, trong khi và sau khi điều trị với tetracosactid. Thông báo (ho 
ngưòi bệnh các nguy cơ về biến động glucose máu và lập kế hoạch dừig 
thuốc đều đặn.
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Phăn tích: Các thuôc có tác dụng kiềm hoá nước tiểu làm tăng sự đào thải 
clorpropamid (Diabinese). Cơ chế là do khi pH của nước tiểu tăng, thì sự 
thanh lọc clorpropamid qua thận cũng tăng.

- Xử lý: Việc kiềm hoá nưóc tiểu là có ích để điều trị nhiễm độc clorpropamid. 
Nhưng khi người bệnh dùng clorpropamid bình thường, lại dùng thêm thuốc 
có tác dụng kiềm hoá nước tiểu như natribicarbonat, thì phải theo dõi nồng 
độ glucose máu, và nếu cần, phải tăng liều clorpromamid.

T h uốc lợ i tiểu  th iaz id

Phăn tích: Thuốc lợi tiểu thiazid làm tăng glucose máu khi đói và làm giảm 
tác dụng hạ glucose máu của sulíonylurê. Tác dụng này xuất hiện cùng hiện 
tượng hạ natri máu sau khi uống thuốc lợi tiểu thiazid vài ngày đến 
vài thống. Cơ chế các thuôc lợi tiểu thiazid làm giảm tính nhạy cảm của mô 
với insưlin, làm giảm tiết insulin hoặc làm tăng đào thải kali, gây tăng 
glucose máu.

- Xử lý. Theo dõi chặt chẽ glucose máu ỏ người bệnh có glucose máu tăng cao, 
có thể tăng liều sulíonylurea.

T huốc ức c h ế  m onoam in o ox id ase (MAOI)

Phân tích'. Các thuốc ức chê MAO làm tăng tác dụng hạ glucose máu của 
sulíonylurea. Cơ chế chưa rõ.

- Xử lý: Nếu bắt buộc phải kết hợp sulíonylurea với các thuốc ức chế MAO, 
phải theo dõi cẩn thận người bệnh. Nếu glucose máu bị hạ quá thấp, phải 
hiệu chỉnh liều các thuốc.

Tưong tác cần thận trọng: mức dộ 2
A lop urinol h oặc d ẩn  ch ất

Phản tích: Alopurinol có thể ức chế clopropamid tiết qua ông thận, dẫn tới 
nguy cơ hạ glucose máu nghiêm trọng do tăng nửa đời của clorpropamid.

- Xử lý: Đặc biệt cảnh giác khi sử dụng những thuốc này ở người suy thận khi 
dùng hai thuốc này. Theo dõi chặt chẽ glucose máu lúc bắt đầu, trong khi và 
sau khi ngừng điều trị alopurinol. Tương tác này mới chì được mô tả với 
clorpropamid và không nói tới các sulíamid chống tiểu đưòng khác. Như vậy, 
tốt hơn nên dùng một thuôc chống tiểu đường khác nếu có thể.

A sparagin ase

Phăn tích: Asparaginase có thể làm rôĩ loạn cân bằng glucose máu do tính 
chất gây tăng glucose máu.

T h u ố c  k iề m  h o á  n ư ớ c  t iể u
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- x ử  lý: Theo dõi glucose máu, đặc biệt ở những người bệnh tiểu đường, tronỊ 
và sau khi điều trị với asparaginase.

C holestyram in

Phăn tích: Làm giảm hấp thu sulfamid chông tiểu đường qua đường tiêu hoá
- Xử lý. Nếu cần kê đơn cả hai thuốc, khuyên nên uống sulfamid chông tiêi 

đường hoặc hai giò trước, hoặc bốn giò sau khi dùng cholestyramin

D iazoxyd

- Phân tích: Tương tác dược lực giữa một thuốc hạ glucose máu với một thuíc 
tăng glucose máu. Có đối kháng dược lý.
Xử lý: Chống chỉ định phối hợp hai thuốc này, trong trường hợp bệnh tiêi 
đường không cân bằng hoặc cân bằng không tốt. Việc sử dụng diazoxyi 
thường chì thực hiện ở cơ sở chuyên khoa có khả năng theo dõi liên tục.

E strogen  h oặc th u ốc  ngừa th a i estro p ro g esto g en

Phân tích: Có thể có những biến động bất thường về glucose máu, do tím 
chất tăng glucose máu nhẹ của loại thuốc này; ghi nhận có sự giảm tác dụrg 
của insulin.

- Xử lý: Thông báo cho người bệnh vể khả năng có biến dộng glucose mái. 
Hiệu chỉnh liều lượng insulin, theo đáp ứng sinh học.

F ib rat

Phân tích: Nguy cơ tăng tác dụng hạ glucose máu do đẩy thuôc chông ticu 
đường khỏi các liên kết với protein huyết tương. Có khả năng tăng nửa đli 
của thuốc chông tiểu đưòng (đã dược mô tả với clorpropamid), và giảm tírh 
kháng insulin.
Xử lý. Phôi hợp thuốc này đòi hỏi phải định lượng đều đặn glucose máu kii 
bắt đầu điều trị với thuốc chống tiểu đường hay íĩbrat, trong khi điều trị 'à 
khi ngừng điều trị bằng fĩbrat. Trình tự thòi gian dùng thuổc là quan trọig 
để hiểu các biến động về glucose máu xảy ra, và để hiệu chình liều lượig 
thuốc chống tiểu đường cho thích hợp. Nhắc nhỏ ngưòi bệnh tăng cường ụ 
theo dõi bệnh.

F u rosem id  h oặc th u ố c  tư ơng tự

- Phân tích: Các thuốc lợi tiểu quai có thể, trong một số hiếm trường hợp làn 
tăng glucose máu hoặc cản trở tác dụng hạ glucose máu của thuốc chốig 
tiểu đưòng.
Xử lý: Khi khó cân bằng glucose máu, phải tính tới khả năng có tương tic 
này. Nhắc nhở người bệnh tăng cưòng tự theo dõi; hiệu chỉnh liều trong kú 
điểu trị và khi ngừng điều trị vói thuốc lợi tiểu quai.
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Phăn tích: Aminogluthetimid tác dụng như một chất gây cảm ứng enzym có 
thể làm tăng chuyển hoá các sulfamid chống tiểu đường và làm cho điều trị 
chông tiểu đường mất cân bằng.
Xử lý: Hiệu chỉnh liều trong và sau khi điểu trị với aminogluthetimid. Thông 
báo cho ngưòi bệnh cần tăng cường tự theo dõi khi phôi hợp hai thuôc. Lập 
một kê hoạch dùng thuốc chính xác.

G u an eth id in  h o ặ c  th u ố c  tương tự

Phàn tích'. Guanethidin có thể làm tăng tác dụng của các thuốc hạ glucose 
máu bằng cách đẩy chúng ra khỏi liên kết với pròtein huyết tương.
Xử lý: Thông báo cho người bệnh để tăng cưòng tự theo dõi, và nếu cần, hiệu 
chỉnh liều lượng lúc bắt đầu và khi ngừng thuốc guanethidin dựa theo 
glucose máu.

H orm on tu yến  giáp

Phản tích: Dùng hormon tuyến giáp có thể làm mất cân bằng trong điều trị 
bệnh tiểu đường do tăng nhu cầu insulin hay tăng nhu cầu thuốc hạ glucose 
máu.

- Xử lý: Phôi hợp thuốc này đòi hỏi phải hiệu chỉnh liều lượng. Thông báo cho 
người bệnh cần phải tăng cường tự theo dõi khi thay đổi liều lượng các 
hormon tuyến giáp.

Indom etacin  h oặc dẫn chất; salicylat; thu ốc chống viêm  không steroid

Phân tích'. Các prostaglandin tham gia vào cơ chê điểu hoà glucose máu, nên 
tă n g  ngu y  ctí h ạ  g lucoae  m á u .

Xử lý: Trong khi điều trị vổi các thuốc chông viêm có thể có biến động tạm 
thời glucose máu. Thông báo cho ngưòi bệnh để tăng cưòng tự theo dõi.

O ctreotid

Phăn tích: Dùng các thuốc chống tiểu đường trong khi đang điều trị với 
octreotid có thể gây hạ glucose máu hay tăng glucose máu.
Xử lý: Do cách sử dụng và chỉ định của octreotid, điều trị thường phải tiến 
hành ở cơ sỏ chuyên khoa. Với ngưòi bệnh tiểu đường được điều trị, cần theo 
dõi glucose máu cẩn thận và từ đó, hiệu chỉnh liều lượng cho thích hợp.

P h en ico l

Phăn tích: Tương tốc đã được xác định rõ với tolbutamid và clorpropamid. 
Tốc dụng chông tiểu đưòng tăng lên, có thể do cloramphenicol ức chê chuyển

G lu th e t im id  h o ặ c  th u ố c  tư ơ n g  tự
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hoá ở gan. Các người bệnh đều ít nhiều nhạy cảm vâi phôi hợp thuôc này, và 
hậu quả có thể ít nhiều quan trọng.

Xử lý: Có nguy cơ hạ glucose máu. Những biến động giữa các cá thể người 
bệnh bắt buộc bác sĩ phải theo dõi glucose máu và thông báo cho ngưòi bệnh 
cần tăng cưòng tự theo dõi.

P h e n o th ia z in

Phăn tích: Với liều cao (100 mg/ ngày), clorpromazin gây tăng glucose máu 
do giảm giải phóng insulin.

Xử lý : Hiệu chỉnh liều lượng lúc bắt đầu, trong khi điều trị và sau khi ngừng 
dùng clorpromazin. Thông báo cho người bệnh tăng cường tự theo dõi khi 
điều trị với clorpromazin.

P ro g esto g en  h o ặ c  d ẩn  ch ấ t

Phăn tích: Các dạng liều cao progestogen có tính chất gây tiểu đường và có 
thể đối kháng vối các thuốc chông tiểu đưòng.

x ủ  Lý: Thông báo cho ngưòi bệnh nguy cơ về những biến động glucose máu. 
Khuyên tăng cưòng tự theo dõi. Tùy theo kết quả, hiệu chình liều lượng 
cho thích hợp lúc bắt đầu và sau khi điều trị với các chất progestogen. Lập 
một kế hoạch dùng thuốc đều đặn. Khi có vấn đề, khuyên người bệnh đi 
khám lại.

R ifam p icin

Phân tích: Tương tác đã được mô tả với tolbutamid. Giảm nồng độ 
tolbutamid trong huyết tương do cảm ứng enzym trên cytochrom P450. Tương 
tác dược động học vể chuyển hoá thuốc.

Xử lý: Cần tăng liều tolbutamid. Tự theo dõi glucose máu thực hiện trong 
khi điều trị và sau khi ngừng thuốc.

S ota lo l

Phân tích: Chất chẹn beta có thể che lấp những triệu chứng hạ glucose máu 
và làm tăng tác dụng của các sulfamid chông tiểu đường và của insulin 
trong bệnh tiểu đường. Điều này có thể dẫn tới hôn mê do hạ glucose máu 
mà không có dấu hiệu báo trước.

Xử lý: Nếu cần phối hợp thuô'c này, phải thông báo cho ngưòi bệnh về nguy 
cơ có thể thấy những dấu hiệu hạ glucose máu (nhịp tim nhanh, toát mồ hôi, 
run, đánh trống ngực, cảm giác đói, lo âu...). Trong việc điểu trị tăng huyết 
áp ở người tiểu đường, nên chọn các thuốc ức chế enzym chuyển dạng 
angiotensin.
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Phân tích: Sulfamid đẩy thuôc này khỏi những liên kết vối protein huyết 
tương và/ hoặc ức chê dị hoá, làm tăng nửa đòi và nồng độ thuốc đó trong 
huyết thanh.
Xử lý: Cần thiết phải hiệu chỉnh liều lượng trong khi và sau khi điều trị với 
sulfasalazin. Khuyên ngưòi bệnh tăng cường tự theo dõi bệnh tiểu đường, 
nếu cần.

T h u ốc acid  h oá  nưởc t iểu

Phân tích: Việc dùng các thuốc acid hoá nước tiểu như amoni clorid, natri 
hay kali dihydrophosphat sẽ làm tăng sinh khả dụng của clorpropamid 
(Diabinese), nên tác dụng hạ glucose máu được tăng cưòng. Cơ chế là do khi 
pH của nước tiểu giảm, sự thanh lọc của clorpropamid qua chuyển hoá sẽ 
vượt trội sự thanh lọc qua thận.
Xử lý: Nêu người bệnh dùng kết hớp thuốc, phải theo dõi thường xuyên 
glucose máu. Nêu nồng độ glucose máu hạ nhiều, có thể phải giảm liều 
clorpropamid.

T h u ốc ch ẹn  b eta

Phăn tích: Thuốc chẹn beta (kể cả dạng thuổc nhỏ mắt) có thể che lấp các 
triệu chứng hạ glucose máu, và làm tăng tác dụng của các sulíamid hạ 
glucose máu trong bệnh tiểu đường. Điều này có thể dẫn tới hôn mê do hạ 
glucose máu không có dấu hiệu báo trước.

Xử lỷ. Nếu cần phối hợp, phải thông báo cho người bệnh chú ý đến những 
dấu hiệu hạ glucose máu có thể xuất hiện (nhịp tim nhanh, toát mồ hôi, run, 
hồi hộp, cảm giác đói, lo âu...). Trong điều trị tăng huyết áp, đôi vói người 
bệnh tiểu liưòng, nêu cliọn cốc thuối; ức chế enzym chuyển dổi.

T h uốc cường g iao  cảm  b eta

Phân tích: Giảm tác dụng của các thuốc chông tiểu đưòng nói chung do tính 
chất tăng glucose máu của các thuổc cưòng giao cảm beta (đặc biệt rõ với 
ephedrin).

Xử lý: Theo dõi chặt chẽ glucose máu, và thông báo cho người bệnh biết nguy 
cơ. Lập một kê hoạch dùng thuốc đều đặn.

T h uốc ức c h ế  en zym  c h u y ển  d ạ n g  a n g io te n s in

Phân tích: Tương tác đã được mô tả vỏi captopril và enalapril. Hãn hữu phối 
hợp thuốc này có thể gây hạ glucose máu ở người bệnh tiểu đưòng điều trị 
bằng insulin hay bằng sulfamid chống tiểu đường.
Xử lý: Phối hợp này kinh điển, và chon dùng cốc thuốc ức chế enzym chuyển 
dạng angiotensin cho ngưòi bệnh tiểu đường là thông thường. Hãn hữu có

S u lfa s a la z in  h o ặ c  d ẫ n  c h ấ t
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khó chịu do hạ glucose máu. Thông báo cho ngưòi bệnh để nếu cần, họ tự 
theo dõi glucose máu.

Tương tác cần  theo dõi: mức độ 1 

D esm o p ressin

Phân tích: Tác dụng chưa được sáng tỏ: giảm tác dụng chông lợi niệu khi 
phôi hợp vói glibenclamid, tăng tác dụng chông lợi tiểu khi phối hợp với 
clorpropamid.
Xử lý. Theo dõi lâm sàng và hiệu chỉnh liều lượng desmopressin theo các kết 
quả lâm sàng và sinh học.

S tero id  đ ồ n g  h oá  a lk y l h oá  ở C17

Phăn tích'. Steroid đồng hoá có thể gây hạ glucose máu. Tương tác này đã 
được xác định với một sô' steroid đồng hoá.

- X ử lý-. Cần tăng cưòng theo dõi glucose máu, thông báo cho ngưòi bệnh 
nguy cơ này (những dấu hiệu hạ glucose máu) và hiệu chỉnh liều lượng cho 
thích hợp.

T h u ốc u ố n g  ch ố n g  đ ô n g  m áu  k h á n g  v ita m in  K

Phân tích: Do liên kết mạnh vối protein huyết tương, thuốc phôi hợp có thể 
đẩy các thuốc kháng vitamin K ra khỏi liên kết với protein-huyết tương. Có 
nguy cơ chảy máu. Cũng nhận thấy tăng nguy cơ hạ glucose máu, có thể dẫn 
đến hôn mê do hạ glucose máu. Điểu này đã được mô tả với các chất: 
dicoumarol và tolbutamid (Dolipol*); dicoumarol và clorpropamid 
(Diabinese*), acenocoumarol (Sintrom*) và clorpropamid (Diabinese*) 
warfarin (Coumadine*) và glibenclaraid (Daonil).

- X ử lý-. Theo dõi tỉ lệ prothrombin và tì lệ chuẩn hoá quốc tế  - INR, và hiệu 
chỉnh liều lượng cho thích hợp lúc bắt đầu, trong khi điều trị và trong vòng 8 
ngày sau khi ngừng thuốc.

SULFAMID KHÁNG KHUẨN
Thuốc kháng khuẩn - Trong số  đó có những thuốc ít hoặc không được hấp thu 

đống tiêu hoá, và được sử dụng để điều trị nhiễm khuẩn đường ruột

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

SULFACETAMID (NATRI) dung dịch nhỏ mắt; dung dịch nhỏ mũi 
Meko-sulfableu dung dịch nhỏ mắt 
Sulíableu dung dịch nhỏ mắt
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Su 1 farin dung dịch nhỏ mũi 
Sull'adiazin bạc kem bôi da 
Silvirin kem bôi da

SULFAGUANIDIN viên nén 500 mg 
Ganidan viên nén 500 mg 
Guanidine viên nén 500 mg 
Sulfaguanidin viên nén 0,5 g

SULFAMETHOXAZOL phôi hợp với trimethoprim viên nén 480 mg; viên nén 960 mg 
Biseptol viên nén 480 mg 
Cotrim fort viên nén 960 mg 
Co- trimoxazol viên nén 480 mg; 960 mg 
Trimazol viên nén 480 mg 
Trimoxazol viên nén 480 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chỉ định: mức độ 4
Thời kỳ m ang  thai: Chống chỉ định dùng sulfamid cho người mang thai, vì 
nguy cơ gây quái thai và do gan thai nhi chưa trưởng thành vào cuối thai kỳ.
Các trư ờ ng  hợp khác: Quá mẫn với thuốc này.

Cân nhắc nguy cơ/ lại ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Sulfamid qua được sữa mẹ và có thể đay bilirubin 
khỏi các vị trí liên kết với protein của huyết tương.

Thiếu h ụ t GePD: Sulíamid gây thiếu máu tan máu ở người bệnh thiếu hụt 
GePD.

Trẻ em: Sulíamid có thể đẩy bilirubin khỏi cốc vị trí liên kết với protein của 
huyết tương. Tăng nguy cơ vàng da nhân não ở trẻ đẻ non và trẻ mâi sinh, 
do gan và hàng rào máu - não chưa trưởng thành. Bilirubin có tính độc, sẽ 
gắn vào những nhân não xám trung tâm.

Suy gan: Sulíamid bị bất hoạt bằng cách acetyl hoá ở gan. Phải giảm liều 
lượng â người suy gan.

Suy thận : Sulfamid có thể là nguyên nhân của viêm cầu thận hay viêm kẽ. 
Ngoài ra khi suy thận, những dẫn chất acetyl hoá do chậm đào thải sẽ gây 
ra tích luỹ và nguy cơ kết tinh, dẫn đến sỏi thận, có thể tránh nhờ tăng 
lượng nưóc tiểu và kiềm hoá nước tiểu.
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Sỏi thận : Nguy cơ kết tinh và làm bệnh sỏi thận nặng lên. Khuyên nên 
tăng lượng nước tiểu bằng cách uống nhiều nước và giữ nước tiểu kiềm.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối hạp nguy hiểm: mức độ 4
A cid  a sco rb ic

Phàn tích'. Nguy cơ kết tủa ở đưòng tiết niệu khi dùng vitamin c liều cao 
(vượt quá 2g). Tương tác lý hoá học về lý thuyết; còn phải chứng minh trong 
thực tế.
X ử lý: Trong một vài hoàn cảnh điều trị, theo dõi pH nước tiểu là có ích. Đo 
pH bằng giấy chỉ thị để kiểm tra tính acid hay tính kiểm của nước tiểu. Tất 
cả phụ thuộc vào mục đích điều trị. Nếu mong muôn nước tiểu có tính kiềm, 
nên tránh dùng đồng thời với vitamin c. Thông báo để ngưòi bệnh biết, 
không tự dùng vitamin c liều cao khi điều trị bằng sulfamid.

P ro b en ec id

Phăn tích: úc chê bài tiết sulfamid qua thận do probenecid. Có thể sử dụng 
phối hợp thuốc này để giảm liều lượng sulíamid, nhưng sulfamid có độc tính 
nên biện pháp này trỏ nên nguy hiểm, khi vô ý phôi hợp.
x ủ  lý: Sử dụng probenecid để làm chậm đào thải nhiều loại thuôc đã được và 
có thể được thực hiện để giảm liều lượng, cần  phải rất cảnh giác về những 
nguy cơ tiềm tàng, tăng độc tính của thuốc phối hợp. Phải xem xét bôi cảnh 
sinh lý bệnh học cụ thể.

T h u ốc ac id  h o á  nước t iể u

Phăn tích: Qua phản ứng hoá - lý, có thể giải thích được nguy cơ kết tinh 
sulíamid tại ông thận, gây tổn thương thực thể ở thận. Kết tủa này lại càng 
rõ ràng khi pH vào khoảng 5. Tương tác này nói riêng đã được thông báo 
trong y văn khi phôi hợp với methenamin.
X ử lý: Tránh phôi hợp thuốc. Nếu bắt buộc phối hợp phải theo dõi pH nước 
tiểu bằng giấy chì thị.

Cân nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3 

C yclosp or in

Phăn tích'. Việc kết hợp cyclosporin vối các sulfamid kháng khuẩn làm giảm 
tác dụng của cyclosporin, đồng thòi làm tăng nguy cơ độc với thận cùa 
sulfamid dùng đường uô'ng. Cơ chế còn chưa rõ.

Thộn trọng: mức độ 2
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x ử  lý: Nếu không thể tránh được kết hợp thuôc này, phải thường xuyên kiểm 
tra nồng độ cyclosporin trong huyết tương, và hiệu chỉnh liều dùng 
cyclosporin nếu cần, đồng thời kiếm tra nồng độ creatinin trong huyết thanh.

M ethenam in

Phán tích: Trong nước tiểu acid, methenamin giáng hoá thành íormol gây 
nguy cơ kết tủa với các sulíamid ít hoà tan, dẫn đến tinh thế niệu và sỏi thận.
Xử lý: Tốt nhất, thay đổi thuốc.

M eth otrexat

Phân tích: Tăng tác dụng độc vối máu của methotrexat do đẩy chất này khỏi 
các vị trí liên kết vâi protein huyết tương.
Xử lý: Nếu cần, định lượng nồng độ methotrexat trong huyết thanh. Hiệu 
chỉnh liều trong khi và lúc ngừng dùng sulfamid kháng khuẩn.

P en ic ilin

Phân tích'. Tác dụng kìm khuẩn của sulfamid kháng khuẩn có thê đối 
kháng vói tác dụng diệt khuẩn của penicilin. Tác dụng diệt khuẩn này 
thê hiện ở các vi khuẩn trong giai đoạn phát triển theo hàm mũ. Tính đôi 
kháng này có thể có hại trong điều trị viêm màng não, khi cần car. thiệp 
nhanh và mạnh.
Xử lý'. Tính tới nguy cơ này tuỳ theo tình hình sinh lý bệnh cụ thể, có thể 
phối hợp thuốc tuỳ theo từng loại thuốc và loại vi khuẩn gây bệnh (có lưu ý 
tới nồng độ tôi thiểu ức chế-MIC).

P h en yto in

Phăn tích: Tương tốc dược động học: Tăng nồng độ phenytoin trong huyết 
tương do ức chế enzym và do đẩy khỏi những liên kết với protein huyết 
tương, có thể gây ra những dấu hiệu quá liều.
Xử lý: Chọn một thuốc khác không thuộc nhóm sulíamid. Nếu cần phối hợp, 
phải quản lý chặt chẽ liều lượng phenytoin.

S u lío n y lu rea

Phân tích: Việc dùng kết hợp sulíonylurea chống tiểu đường với sulfamid 
kháng khuẩn có thể làm tăng nửa đòi của sulíonylurea hạ glucose rcáu 
có thể xảy ra. Cơ chế có thể do các sulíamid cản trỏ chuyển hoá các 
sulíonylurea ở gan.
Xử lý: Theo dõi glucose máu. Có thể cần phải giảm liều sulíonylurea. 
Glyburid không có tương tác này và có thể dùng để thay thế bại 
sulíbnylurea đang dùng.
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Tưong tác cần  thận trọng: mức độ 2
D id an osin

Phăn tích'. Hipp dồng các tác dụng không mong muốn: tăng nguy cơ viêm tuỵ 
do thuốc.
Xử lý: Theo dõi lâm sàng, và nếu cần, trước cảm giác đau đường tiêu hoá, 
phải xét nghiệm sinh học chức năng tuyến tuỵ (xốc định amylase máu và 
amylase trong nước tiểu).

T h uốc u ố n g  ch ố n g  đ ô n g  m áu  k h á n g  v ita m in  K

Phân tích: Do liên kết mạnh với protein huyết tương, thuốc phôi hợp có thể 
đẩy các thuốc kháng vitamin K, đặc biệt là warfarin (Coumadine) khỏi các 
liên kết với protein huyết tương. Có nguy cơ chảy máu. Cơ chê còn chưa rõ, 
cũng có thể do giảm tổng hợp vitamin K ở ruột do sulfamid gây ra.
Xử lý. Theo dõi tì lệ prothrombin hay tỉ lệ chuẩn hóa quốc tê -INR, và hiệu 
chỉnh liều lượng cho thích hợp lúc bắt đầu, lúc đang điều trị và trong 8 ngày 
sau khi ngừng điều trị.

Z idovu din

Phăn tích: Có thể phối hợp thuốc. Tăng độc tính với máu do hiệp đồng tác 
dụng ức chế dihydrofolat reductase (chỉ vỏi trimethoprim).

- Xử lý: Tăng cưòng theo dõi người bệnh về huyết học, và xem xét tình hình 
sinh lý bệnh học cụ thể.

SULFASALAZIN
Su!famid đường ruột, khi thuỷ phân giải phóng acicl 5-aminosalicyỉic và sulfapyridin. 

Dùng trong cúc bệnh viêm đường tiêu hoá

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

SULFASALAZIN viên nén 500 mg
Salazopyrine viên nén 500 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUÔC

Cân nhắc nguy co/ lợi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Sulíapyridin qua được sữa mẹ vối lượng thấp, chì gây 
những phiền phức nếu trẻ mới sinh bị thiếu hụt G6PD.
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Thiếu h ụ t G6PD: Nguy cơ tan máu.
T rẻ em, trẻ  còn bú: Chỉ với trẻ dưới 2 tuổi, do chưa trưởng thành về mặt 
enzym, có nguy cơ vàng da nhân não.
Thời kỳ m ang thai: Giảm liều lượng, nhưng không ngừng điều trị, do nguy 
cơ có những cơn viêm đại-trực tràng.
Các trường  hợp khác: Quá mẫn với các sulfamid và với các salicylat.

Cần theo dõi: mức độ 1
Suy gan: Do chuyển hoá thuốc ở gan (đã mô tả các trường hợp viêm gan). 
Suy thận: Nguy cơ giảm đào thải thuổc.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối hợp nguy hiểm: múc độ 4

P rob en ec id

Phăn tích: Probenecid ức chế bài tiết sulfamid qua thận. Có thể dùng tương 
tác này để giảm liều lượng sulfamid, nhưng do độc tính của sulíamid nên 
phối hợp thuốc sẽ trở thành nguy hiểm, nếu vô ý dùng.
Xử lý: Dùng probenecid đế làm chậm đào thải nhiều thuốc có thế và đã được 
thực hiện để giảm bớt liều lượng. Nhưng phải rấ t cảnh giác với những nguy 
cơ tiềm tàng do độc tính của phối hợp thuốc. Phải nghiên cứu tình hình sinh 
lý bệnh cụ thể của mỗi trường hợp.

Cân nhắc nguy co/ lại ich: mức độ 3
M ethenam in

Phân tích: Trong nưốc tiểu có tính acid, methenamin giáng hoá thành 
formol, gây nguy cơ tạo tủa với sulfamid ít hoà tan, dẫn đến tinh thể niệu và 
sỏi thận.

- Xử lý: Tốt hơn là nên thay thế thuốc.

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2

A cid fo lic  h oặc d ẩn  ch ấ t

Phân tích: Salazosulfapyridin làm giảm hấp thu acid folic (khoảng một phần 
ba). Đã mô tả các dấu hiệu thiếu hụt folat, như tỉ lệ folat thấp trong huyết 
thanh, thiếu máu nguyên hồng cầu khổng lồ và chứng đại hồng cầu và 
chứng tăng hồng cầu lưới. Cơ chế có thể do ức chế hấp thu folat ở ruột.
Xử lý: Nếu thấy thiếu hụt folat, về m ặt lâm sàng hay sinh học, cần bổ sung 
cho ngưòi bệnh acid folic hay acid íolinic.



Phân tích: Tương tác dược động học chỉ riêng với chất digoxin. 
Salazosulfapyridin làm giảm hấp thu digoxin, kéo theo giảm nồng độ châ't 
này trong huyết thanh, có thể tói 50%.
Xử lý: Nếu cần phối hợp, điều quan trọng là phải hiệu chình liêu lượng theo 
nồng độ digoxin trong máu khi điều trị và khi ngừng sulfasalazin.

M ethotrexat; p h en y to in

Phân tích: Sulíamid đẩy các thuôc này khỏi các liên kết với protein huyết 
tương và/ hoặc ức chế dị hoá, làm tăng nửa đời và nồng độ các thuốc đó trong 
huyết thanh.

- x ử  lý: Cần phải hiệu chỉnh liều lượng trong và sau khi điều trị bằng sulfasalazin.

S ulfam id  hạ g lu co se  m áu

Phăn tích: Dùng sulfajalazin đồng thời với sulíonylurea có thể làm tăng nửa 
đời của sulíonylurea và hạ glucose máu có thể xảy ra. Cơ chế do sulfasa!azin 
có thể cản trở chuyển hoá của sulíonylurea ở gan hoặc đẩy chúng ra khỏi 
liên kết vói protein huyết tương.
Xử lý: Theo dõi glucose máu. Có thể phải giảm liều của sulíonylurea. Glyburid 
có thể là thuốc thay thế không bị ảnh hưởng của tương tác.

T h uốc u ố n g  ch ố n g  đ ô n g  m áu k h á n g  v ita m in  K

Phán tích: Do liên kết mạnh với protein huyết tương, thuốc phối hợp có thể 
đẩy các chất khống vitamin K, đặc biệt là acenocoumarol (Sintrom) ra khỏi 
liên kết với protein huyết tương. Có nguy cơ chảy máu.
Xử lý: Theo dõi tỉ lệ prothrombin hay tì lệ chuẩn hóa quốc tế- (INR) và hiệu 
chỉnh liễu cho thích hợp lúc bát đầu, trong khi điều trị và trong vùng tám 
ngày sau khi điều trị.

G ly co sid  trỢ tim

SUMATRIPTAN
Thuốc co mạch, chủ vận đặc hiệu vù chọn lọc cùa các thụ thể5HT1 

vái serotonin, và dùng trong điều trị cấp cơn đau nửa đáu, 
hoặc trong điều trị cấp cơn đau do mạch ở mặt

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

SUMATRIPTAN
Imigrane dung dịch tiêm dưới da 6 mg 
Imitrex viên nén 100 mg
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CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chi định: mức độ 4
T rẻ em; người bệnh  cao tuổi: Do không có thông tin.
Tăng huyết áp: Tăng huyết áp không kiểm soát được.
Suy tim: Tiên sử nhồi máu cơ tim.
Suy mạch vành: Đau thắt ngực do gắng sức và/hoặc lúc nghỉ (kiểu Prinzmetal).
Các trường  hợp khác: Quá mẫn với thuốc hoặc với sulfamid (dị ứng chéo). 
Hội chứng hay bệnh Raynaud. Tiền sử nhồi máu não.

Cân nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Thuốc qua được sữa ỏ động vật mẹ.
Thời kỳ m ang thai: Do chưa có tài liệu.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4

Citalopram ; p aroxetin

Phân tích: Tương tác dược lực do hiệp đồng các tác dụng serotoninergic có 
thể gây tăng huyết áp và co động mạch vành.

- Xử lý: Tránh phối hợp thuốc này. Nếu cần phối hợp, phải đảm bảo một 
khoảng cách 7 ngày từ lúc ngừng dùng thuốc chống trầm cảm đến khi dùng
a u m a tr ip ta n .

E rgotam in  hoặc d ẫn  ch ấ t

Phăn tích: Hai thuốc này có thể kê đơn riêng rẽ khi đau nửa đầu dai dẳng. 
Ngưòi bệnh đau nửa đầu có thể vô tình dùng hai thuốc này trộn với nhau và 
gây tương tác dược lý vì đây là phối hợp hai thuốc co mạch mạnh, nhất là 
khi sumatriptan lại dùng theo đường tiêm.

- Xử lý: Cấm phối hđp hai thuốc này, do nguy cơ co động mạch vành (đau 
ngực) và/ hoặc động mạch phổi. Thay đổi chiến lược điều trị. Nhắc người 
bệnh không được tự ý phôi hợp thuốc.

F lu oxetin ; ỉlu voxam in

Phăn tích: Nguy cơ tăng huyết áp và co thắt mạch vành.
- Xử lý: Đảm bảo một khoảng cách 5 tuần lễ kể từ lúc ngừng dùng íluoxetin 

hay íluvoxamin đến lúc dùng sumatriptan.
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Phân tích: Tương tác dược lực do hiệp đồng các tác dụng serotoninergic với 
nguy cơ xuất hiện lú lẫn, kích động, nhiệt độ cao, co giật, co thắt mạch và 
tăng huyết áp nặng.
Xử lý: Do nguy cơ dược lý, không nên phô'i hợp hai thuốc này và phải đợi ít 
nhất 2 tuần lễ, từ lúc ngừng dùng thuốc ức chế MAO không chọn lọc đến lúc 
dùng sumatriptan.

T h uốc ức c h ế  MAO typ  A h o ặ c  typ  B

Phăn tích: Tương tác dược lực do hiệp đồng cốc tác dụng serotoninergic với 
nguy cơ xuất hiện lú lẫn, kích động, nhiệt độ cao, co giật, co thắt mạch và 
tăng huyết áp nặng.
Xử lý: Do nguy cơ dược lý, không nên phôi hợp các thuôc này và phải đợi 
ít nhất 24 giờ, kể từ lúc ngừng dùng thuốc ức chế MAO đến lúc dùng 
sumatriptan.

SYNERGISTIN
Thuốc kháng sinh kìm khuẩn

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

PRISTINAMYC1N viên nén 500 mg 

P y o o tae in e  v iê n  n é n  500  m g

VIRGINIAMYCIN viên nén 250 mg; gói bột uống 100 mg 

Staphylomycine viên nén 250 mg 

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Cân nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3

Các trư ờ n g  hợp khác: Quá mẫn với các synergistin.

Cần theo dõi: mức độ 1
Thời kỳ cho con bú: Khi nhiễm khuẩn ở vú với những dạng thuốc dùng tại 
chỗ, do trẻ bú có thể có nguy cơ đứa bé hấp thu chất này. Ngoài ra thuốc 
dùng toàn thân còn qua được sữa mẹ.

T h u ố c  ứ c  c h ế  M AO k h ô n g  c h ọ n  lọ c
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TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3

C ep h alosp orin  có  n h ân  th io m eth y lte tra zo l;  ce p h a lo sp o r in  h oặc  
th u ố c  tương tự; p en ic illin ; p h e n ic o l

- Phăn tích: Tác dụng kìm khuẩn của các synergistin có thể đổỉ kháng tác 
dụng diệt khuẩn của các thuốc này. Tác dụng diệt khuẩn này thể hiện ở vi 
khuẩn giai đoạn tạo thành vách tê bào vi khuẩn phát triển theo hàm mũ. Sự 
đôi kháng này có thể có hại trong điều trị viêm màng não, cần can thiệp 
nhanh và mạnh.

- Xử lý: Tính tới nguy cơ này theo tình hình sinh lý bệnh cụ thể. Sự phối hợp 
thuốc có thể thực hiện tuỳ theo thuốc dùng và vi khuẩn gây bệnh (nồng độ 
tôì thiểu ức chế-MIC).

Tương tác cần thộn trọng: mức dộ 2

C iclosp orin

Phăn tích: Tương tác này được mô tả với pristinamycin. Tăng nồng độ 
ciclosporin trong huyết thanh, có thể do ức chế dị hoố ciclosporin ở gan.

- Xử lý: Theo dõi chức năng thận qua độ thanh lọc creatinin. Hiệu chỉnh liều 
lượng cho thích hợp trong và sau khi điều trị pristinamycin.

TACRIN
Thuốc (lùng trong diều trị hệnh Ahheimer, 
có những tính chất gàn giống acetylcholin

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

TACRIN nang 10 mg; 20 mg; 30 mg; 40 mg
Cognex nang 10 mg; 20 mg; 30 mg; 40 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chì dịnh: mức dộ 4
Thòi kỳ mang thai: cần  có biện pháp ngừa thai khi dùng thuốc.

Cân nhắc nguy co/ lợi ích: mức độ 3
Suy gan: Nguy cơ tăng transaminase.
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Loét dạ dày - tá tràng; viêm  dạ dày: Loét không điều trị là một chông chỉ 
định do tính chất giống acetylcholin của thuốc.
Các trường hợp khác: Quá mẫn vối tacrin.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Cân nhắc nguy ca/ lợi ích: múc dộ 3

A zath ioprin ; ca r m u stin  h o ặ c  d an  chất; d an tro len ; estrogen  hoặc  
th u ốc ngừa th a i estrop rogestogen ; fu rosem id  h o ặ c  th u ốc tương tự; 
g riseo ỉủ lv in ; iso n ia z id  h o ặ c  th u ố c  tương tự; m acrolid; 
m ercaptopurin; m eth otrexa t; n atr i v a lp roat h oặc d ẫn  chất; n iridazol; 
n oram idop yrin  h o ặ c  d ẫn  chất; paracetam ol; rượu; th u ố c ch ốn g  động  
k inh  k h ô n g  b arb itu ric

- Phăn tích-. Có nguy cơ tăng độc tính với gan.
- Xử lý: Nếu cần, tăng cường theo dõi gan. Tránh các phôi hợp thuốc có nguy 

hại cho ngưòi bệnh cao tuổi.

Fluvoxamin

- Phăn tích: Dùng kết hợp với Auvoxamm, nồng độ tacrin trong huyết tương 
tăng, do đó tác dụng dược lý cùng vởi các tác dụng phụ cũng tăng. Cơ chế có 
thể do íluvoxamin ức chế chuyển hoá tacrin thông qua cytochrom P45o 1A2.

- Xử lý: Nếu không thể tránh được phôi hợp thuốc này, cần phải theo dõi chặt 
chẽ sự xuất hiện các tác dụng phụ, trong đó có độc tính với gan, khi ngưòi 
bệnh đang dùng tacrin bắt đầu dùng thêm íluvoxamin, hoặc khi bắt đầu 
dùng đồng thời cả hai thuốc. Châ't ức chế chọn lọc tái nhập serotonin khác là 
Auoxetin không bị cytochrom P460 1A2 chuyển hoá cố thể dùng thay thế trong 
trường hợp này.

T h u ốc k h á n g  ch o lin e r g ic

Phăn tích: Tác dụng đốỉ kháng dược lý.
- X ử lý. Nếu cố thể, hoãn kê đơn thuốc kháng cholinergic phối hợp với tacrin. 

Nguy cơ điều trị thất bại hoàn toàn.

Tuong tác cân thộn trọng: mức độ 2

T h u ốc c h ẹn  beta; so ta lo l

Phăn tích: Tác dụng làm chậm nhịp tim của tacrin có thể cộng thêm với tác 
dụng này của các chất chẹn beta.
Xử lý: Theo dõi điện tâm đổ và lâm sàng đều đặn nếu cẩn phôi hợp thuốc.
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Phân tích: Nguy cơ nhịp tim chậm quá sức, do hiệp đồng các tác dụng làm 
chậm nhịp tim.

- Xử lý: Theo dõi lâm sàng đều đặn.

Tưong tác cần theo dòi: múc dộ 1 

Các chất cholinergic

Phân tích: Tưởng tác dược lực. Có hiệp đồng tác dụng cholinergic.
- Xử lý: Tăng các tác dụng không mong muốn, và nếu có thể hoãn kê đơn chất 

cholinergic phối hợp với tacrin.

Theophylin hoặc dẫn chất

- Phân tích: Tương tác dược lý, giảm độ thanh lọc theophylin huyết tương, kéo 
theo nguy cơ quá liều.

- Xử lý. Nếu cần phối hợp thuốc, phải theo dõi nồng độ theophylin trong máu 
và giảm liều lượng chất này; theo dõi lâm sàng.

Thuốc chống loét kháng H2 typ cim etid in

Phán tích: Tăng nồng độ tacrin trong huyết tương, có thể do ức chê chuyển 
hoá của nó.
Xử lý: Chọn một thuốc kháng Hj> khác.

TACROLIMUS
Chất ức chế miễn dịch mạnh, dùng sau ghép cơ quan

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

TACROLIMUS nang 1 mg; 5 mg

Prograf nang 0,5 mg; 1 mg; 5 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chì định: mức dộ 4
Thời kỳ cho con bú: Do không có thông tin.

- Thời kỳ mang thai: Gây quái thai ồ súc vật.
Các trường  hợp khác: Quá mẫn vổi các macrolid hay với thuốc này.

M exiletin; propaíenon; quin id in  hoặc dẫn chất
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Suy tim / suy  gan / suy thận : Vì các tác dụng phụ.

TƯƠNG TÁC THUỐC 
Phối hợp nguy hiểm: mức dộ 4

Ciclosporin

Phăn tích: Theo một sô' công trình nghiên cứu, có tăng nồng độ ciclosporin 
hay tacrolimus trong huyết tương do ức chế chuyển hoá của chúng ỏ ruột 
hay ở gan. Có thể thuốc nọ làm chậm chuyển hoá thuốc kia. Ngoài ra có tác 
dụng hiệp đồng độc với thận của hai thuốc.

- Xử lý: Cấm phối hợp hai thuốc này, nếu không sẽ xuất hiện những dấu hiệu 
quan trọng độc vói thận. Khuyến nghị nên đợi ít nhất 24 già sau liều 
ciclosporin cuối cùng mới dùng liều tacrolimus đầu tiên.

Cân nhắc nguy co/ lợi ích: mức độ 3

Macrolid

- Phăn tích-. Tăng nồng độ tacrolimus và creatinin trong huyết thanh khi phối 
hợp tacrolimus với erythromycin, clarithromycin, josamycin (và 
triacetyloleandomycin), có thể do ức chế chuyển hoá tacrolimus ở gan và 
ruột. Tương tác dược động học về chuyển hoá thuốc.

- X ử lý: Nên giảm liều lượng của tacrolimus và theo dõi chức năng thận qua 
định lượng creatinin trong máu. Theo dõi nồng độ tacrolimus trong huyết 
tương trong khi điều trị và sau khi ngừng thuốc.

M ycophenolat m ofetil

- Phán tích: Dùng cùng với tacrolimus, nồng độ mycophenolat trong huyết 
tương tăng, làm tăng nguy cơ xuất hiện các tác dụng phụ. Cơ chế chưa rõ.

- X ử lý: Theo dõi nồng độ mycophenolat trong huyết tương, hiệu chỉnh liều 
dùng thuốc này nếu cần.

Ritonavỉr

- Phân tích: Ritonavir có ái lực mạnh với isoenzym 3A4 của cytochrom P450, 
nên có nguy cơ cạnh tranh quan trọng giữa ritonavir vối các thuốc bị 
Í8oenzym này chuyển hoá. Sự cạnh tranh này làm các thuốc đó giảm chuyển 
hoá, và tăng nồng độ trong huyết tương một cách đáng kể. Có nguy cơ tăng 
độc tính với thận của hai thuốc này. Có nguy cơ ức chế miễn dịch quá mức, 
dẫn đến nhiễm khuẩn nghiêm trọng. Có nguy cơ thiếu máu, giảm tiểu cầu 
do tacrolimus. Tương tác dược động học về chuyển hoá thuốc.

Thận trọng khi dùng: mức độ 2
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x ử  lý: Theo dõi điều trị thông qua định lượng thuôc ức chê miễn dịch, có khi 
phải giảm liều lượng thuốc ức chế miễn dịch tùy theo nồng độ của nó trong 
huyết tương.

Thuốc kháng  acid  uống hoặc th an  hoạt

Phân tích: Có thể làm giảm nồng độ tacrolimus, do tính không bền vững của 
tacrolimus trong môi trường kiềm hoặc do hiện tượng hấp phụ, và điều này 
xảy ra trong vòng hai giò. Tương tác dược động học về hấp thu thuốc, được 
mô tả  với thuốc có muối nhôm (hydroxyd hay oxyd). Sự kiềm hoá cũng xảy 
ra khi dùng thuốc có muôi calci và magnesi.
Xử lý: Nên tránh phôi hợp thuốc này.

Thuốc lợ i tiểu giữ k a li; k a li

Phân tích: Nguy cơ tăng kali máu có thể gây tử vong, do hiệp đồng các tác 
dụng tăng kali máu của hai thuốc (đặc biệt trong trường hợp suy thận, cần  
cẩn thận với ngưòi bệnh cao tuổi). Tương tác dược lực.

- Xử lý: Nếu không thể tránh được phốỉ hợp thuốc này, phải theo dõi đều đặn 
kali máu.

V accin  sống giảm  độc lực

Phăn tích: Nguy cơ phát triển nhiễm khuẩn tương ứng với vaccin do 
tacrolimus ức chế miễn dịch.

- Xử lý: Hai thuốc phải dùng cách nhau từ 3 tháng đến một năm; khoảng cách 
này dài ngắn tuỳ thuộc vào mức độ ức chế miễn dịch.

Tưong tác cần thộn trọng: mức độ 2

B arb itu ric

Phăn tích: Kéo dài tác dụng của thuốc, chỉ thấy với pentobarbital, khi điểu 
trị dài ngày với tacrolimus, do cơ chế còn chưa rõ. Có thể do tacrolimus ức 
chế chuyển hoá pentobarbital.

- Xử lý. Cần giảm liều lượng của tacrolimus và theo dôi chức năng thận thông 
qua định lượng creatinin máu. Theo dõi nồng độ tacrolimus trong huyết 
tương trong và sau khi ngừng điều trị.

Benzodiazepin

Phản tích'. Tăng nồng độ tacrolimus trong huyết tương, thấy riêng với 
midazolam (Hypnovel*) in vitro. Tương tác dược động học về chuyển hoá thuỗc.

- Xử lý: Nên giảm liều lượng tacrolimus và theo dõi chức năng thận thông qua 
định lượng creatinin máu. Theo dõi nồng độ tacrolimus trong huyết tương 
trong và sau khi ngừng điều trị.
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D a n a zo l

- Phăn tích'. Tăng nồng độ tacrolimus trong huyết thanh, kèm theo run và 
tăng nồng độ creatinin trong huyết thanh; có thể do ức chế chuyển hoá 
tacrolimus. Tương tác dược động về chuyển hoá thuốc.

- Xử lý: Cần giảm liều tacrolimus và theo dõi chức năng thận thông qua định 
lượng creatinin máu. Theo dõi nồng độ tacrolimus trong huyết tương trong 
và sau khi ngừng điều trị.

D ih yd ro p yrid in

Phân tích: Có khả năng ức chế chuyển hoá tacrolimus ỏ gan làm nồng độ 
thuốc trong huyết tương tăng (tương tác dược động về chuyển hoố thuốc). 
Tương tác này đã được mô tả với nicardipin và nifedipin, tuy nhiên cũng vẫn 
phải quan tâm xét đến khi dùng các dihydropyridin khác.

- Xử lý: Cần giảm liều tacrolimus và theo dõi chức năng thận thông qua định 
lượng creatinin máu. Theo dõi nồng độ tacrolimus trong huyết tương trong 
và sau khi ngừng điều trị.

D iltiazem ; verap am il

Phăn tích'. Có khả năng ức chế chuyển hoá tacrolimus ỏ gan (tương tác dược 
động học về chuyển hoố thuốc).
Xử lý: Cần giảm liều tacrolimus và theo dõi chức năng thận thông qua định 
lượng creatinin máu. Theo dõi nồng độ tacrolimus trong huyết tương trong 
và sau khi ngừng điều trị.

D o xo rub ic in  ho ặc dẫn  ch ất; v in c ris t in  ho ặc thuốc tương tự
- Phăn tích: Tăng nồng độ thuốc chống ung thư trong nội bào và tăng tác 

dụng của nó, do ức chế glycoprotein G. Glycoprotein G lúc thường làm cho tế  
bào có khả năng kháng lại điều trị, có tác dụng như một bơm, phụ thuộc 
ATP, có thể loại thuốc ra  ngoài tế  bào. Tác dụng này đã được quan sát in 
vitro, và chưa được khai thác trên lâm sàng.
Xử lý: Tương tác này hình như chưa mang lại lợi ích trước mắt trên lâm 
sàng, nhưng cần phải tính tới khi kháng thuổc.

G rise o íủ lv in

- Phăn tích: Giảm nồng độ tacrolimus trong huyết thanh do kích thích dị hoá 
bằng enzym.

- X ử lý: Nếu cần phôi hợp, phải theo dõi chặt chẽ nồng độ tacrolimus trong 
huyết thanh, và hiệu chinh liều lượng cho thích hợp lúc bắt đầu và sau khi 
ngừng điều trị với griseofulvin.
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Phân tích: Có thể nồng độ tacrolimus trong huyết tương tăng, do ức chê 
chuyển hoá thông qua các cytochrom P450. Tương tác dược động học về 
chuyển hoá thuốc.

- X ử  lý: Cần giảm liều tacrolimus và theo dõi chức năng thận thông qua định 
lượng creatinin máu. Theo dõi nồng độ tacrolimus trong huyết tương trong 
và sau khi ngừng điều trị.

P h e n y to in

Phăn tích: Tăng nồng độ phenytoin trong huyết tương, do đẩy phenytoin 
khỏi vị trí liên kết với albumin huyết tương. Tương tác dược động về phân bô 
thuốc.

Xử lý: Cần theo dõi nồng độ phenytoin trong huyết tương trong thòi gian 
điều trị với tacrolimus và khi ngừng dùng thuốc này.

P rim id on  h o ặ c  d ẫn  ch ấ t

Phăn tích: Giảm nồng độ tacrolimus trong huyết thanh do kích thích dị hoá 
bằng enzym.

- X ử  lý: Nếu cần phôi hợp thuốc, phải theo dõi nồng độ tacrolimus trong huyết 
thanh, và hiệu chỉnh liều lượng cho thích hợp lúc bắt đầu điều trị và sau khi 
ngừng điều trị vói primidon hay dẫn chất.

R iíam p icin

Phăn tích: Giảm nồng độ tacrolimus trong huyết tương, do cảm ứng enzym 
trên cytochrom p450. Tương tác dược dộng vể chuyển hoá thuốc.

- X ử  lý: Cần tăng liều tacrolimus. Theo dõi nồng độ tacrolimus trong huyết 
tương trong khi điều trị và sau khi ngừng thuốc.

T huốc ch ố n g  nấm  d ẩn  x u ấ t im id a zo l

- Phăn tích: Tăng nồng độ tacrolimus trong huyết tương do ức chế chuyển hoá 
tacrolimus ở gan và/ hoặc ở ruột. Tương tác này đã được mô tả với 
clotrimazol, fluconazol, miconazol và ketoconazol. Với chuyển hoá ở ruột, 
sinh khả dụng của tacrolimus tăng, nhưng loại tương tác này sẽ không xảy 
ra khi chất chông nấm được dùng theo đường tĩnh mạch. Ngoài ra, đối với 
fluconazol tương tác này phụ thuộc liều lượng.

- X ử  lý: Cần giảm liều tacrolimus và theo dõi chức năng thận thông qua định 
lượng creatinin trong máu. Theo dõi nồng độ tacrolimus trong huyết tương 
trong khi điều trị và sau khi ngừng thuốc.

O m ep ra zo l
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A m inosiđ  tiêm  h oặc d ùn g tạ i ch ỗ

Phăn tích-. Tăng nguy cơ độc vói thận khi phối hợp hai chất có độc tính tiền 
tàng với thận. Hiệp đồng các tác dụng không mong muốh.

- Xử lý: Loại phối hợp này thường gặp ở bệnh viện; mặc dầu cách dùng mít 
lần độc nhất trong ngày sẽ hạn chê độc tính với tai và với thận, nhưng kli 
cần phối hợp thuốc, vẫn nên hiệu chỉnh liều lượng cho thích hợp theo tộ 
thanh lọc creatinin (công thức Cockroít và Gault). Theo dõi đặc biệt ở ngưii 
bệnh cao tuổi.

A m p h oteric in  B

Phăn tích: Tăng creatinin niệu. Hiệp đồng các tác dụng độc vói thận.
- X ử lý: Phải lựu ý tương tác này, khi cần phổi hợp hai thuổc. Phải theo dii 

chặt chẽ độ thanh lọc creatinin và ion đồ.

Các g lob u lin  m iễn  d ịch  k h án g  lym ph o bào

Phân tích'. Phối hợp hai chất ức chế miễn dịch, có thể dẫn tới phát triển 1  
limpho bào giả. Dùng liều cao, có nguy cơ độc vỏi thận.

- Xử lý: Phải tính tói nguy cơ này trong trạng thái sinh lý bệnh của người bệnh

TAMOXIFEN
Thuốc kháng estrogen khỏnii steroid dùng trong điêu trị ung thư hiểu mô vú

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

TAMOXIFEN viên nén 10 mg; 20 mg 
Nolvadex viên nén 10 mg 
Nolvadex D viên nén 20 mg 
Tamofen viên nén 10 mg; 20 mg

- Tamoxiíen “Ebevve” viên nén 10; 2 0  mg
- Tamoxiíen Citrate viên nén 10 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chì định: múc dộ 4
- Thời kỳ cho con bú: Do ung thư vú, không được cho bú

Tương tác cân theo dỏi: múc dộ 1
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Thời kỳ m ang thai: Phải loại trừ khả năng mang thai trước khi kê đơn 
thuốc và đến 2  tháng sau khi điểu trị

Cần theo dõi: mức độ 1
Suy gan: Theo dõi chức năng gan

TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân nhắc nguy cơ/ lại ích: mức độ 3

E s tro g e n  h o ặ c  th u ố c  n g ừ a  th a i  e s tro p ro g e s to g e n

Phân tích: Đôĩ kháng dược lý giữa một liệu pháp kháng estrogen với một 
estrogen.
Xử lý: T am o x ifen  th ư ờ n g  được d ù n g  ở m ộ t cơ sở c h u y ê n  k h o a , v ề  đ iều  tr ị ,  
phốỉ hợp này không hợp lý.

R ifa m y cin

Phăn tích: Các rifamycin như riíabutin, rifampicin khi dùng đồng thòi với 
tamoxiíen, làm giảm nồng độ tamoxifen trong huyết tương, làm giảm tác 
dụng kháng estrogen của thuốc. Cơ chế do rifamycin gây cảm ứng CYP3 A4 , 
làm tăng cường chuyển hoá tamoxifen.
Xử lý: Theo dõi đáp ứng lâm sàng của người bệnh. Có thể phải tăng liều 
tamoxifen khi dùng đồng thòi với rifamycin.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2

T h u ô c  u ố n g  c h ố n g  đ ô n g  m á u  k h á n g  v ita m in  K

Phăn tích: Tăng đáng kể nguy cơ chảy máu.
Xử lý: Theo dõi đều đặn thòi gian Quick và/ hoặc tỉ lệ chuẩn hóa quô’c tế- 
(INR), đặc biệt lúc bắt đầu, trong khi và lúc ngừng phối hợp thuôc này. Hiệu 
chỉnh liều lượng theo các kết quả thử sinh học.

TEICOPLANIN
Kháng sinh glycopeptid

;ÁC THUỐC TRONG NHÓM

TEICOPLANIN lọ bột đông khô pha tiêm 200 mg; 400 mg 
Targocid lọ bột đông khô pha tiêm 200 mg; 400 mg
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CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc n guy cơ/ lợi ích: m ức độ 3

Thởi kỳ cho con bú: Tránh dùng thuốc này cho phụ nữ đang thời kỳ clo 
con bú
Trẻ em: Do thận trọng, vì chưa có thông tin.
Thời kỳ m ang thai: Đã thấy phôi chết khi nghiên cứu trên động vật. ở 
người hiện chưa đủ tư liệu.
Các trường  hợp khác: Quá mẫn với teicoplanin 

Thận trọng khi dùng: mức độ 2
Suy thận , người bệnh cao tuổi: cần hiệu chỉnh liều cho thích hợp.

TERBINAFIN
Thuốc chống nấm ilùng trong điều trị bệnh nấm ngoài da 

và nấm móng chùn tay

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

TERBINAFIN viên nén 125 mg; 250 mg; kem 1%
Exifĩne viên nén 125 mg; 250 mg 
Exiíine kem 1 %
Lamisil kem bôi da 1%
Lamisil viên nén 125 mg; 250 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy ca/lọi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Thuốc qua được sữa mẹ 
Thời kỳ m ang thai: Do thận trọng vì thiếu thông tin.
Suy gan: Bắt đầu điều trị vâi liều thấp hơn
Suy thận: Bắt đầu điều trị vâi liều thấp hơn. Tránh dùng khi suy thin 
nặng, do thuỗc đào thải chậm hơn.
Cốc trường  hợp khác: Quá mẫn với thuốc.

C ần  theo dỏi: mức độ 1
Trẻ em: Do thận trọng vì thiếu thông tin.

814



TETRACOSACTID
Chất corticostimulin (ACTH) tổng hợp

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

TETRACOSACTID ông tiêm 0,25 mg; 0,5 mg; 1 mg

Synacthene ống tiêm 0,25 mg 
Synacthene retard ống tiêm 0,5 mg; 1 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chi định: mức độ 4
Thời kỳ m ang  thai: Do tác dụng của các glucocorticoid 

Suy tim: Do các tác dụng không mong muốn 

Suy hô hấp-hen: Hen phế quản.

Loét dạ dày-tá  tràng ; viêm dạ dày: Các corticoid có tác dụng gây loét 
(tăng tiết acid clohydric ỏ dạ dày, giảm sức chống đ3 của niêm mạc, có thê 
bộc lộ một vết loét tiềm ẩn ỏ đường tiêu hoá, hoặc làm nặng thêm một vêt 
loét có sẵn). Liệu pháp corticoid dài ngày đòi hỏi phải phát hiện có hệ thông 
các vết loét và đôi khi cần phải kê đơn đồng thời các thuốc chống loét.

Các trư ờ n g  hợp khác: Quá mẫn với ACTH, bệnh nhiễm khuẩn, bệnh 
Cushíng, hội chững thượng thận - sinh dục, suy vỏ tuyến thượng thận, loạn 
tâm thần cấp.

Cân nhắc nguy cơ/ lọi ích: múc độ 3

Thời kỳ cho con bú: Tránh cho con bú trong thời gian điều trị (nguy cơ 
chậm phát triển).

Tiêu dường: Các glucocorticoid tăng tân tạo glucose ỏ gan. Điều này làm 
tăng glucose máu, giảm nhạy cảm vỏi insulin và xuất hiện trạng thái tiền 
tiểu đường ở người bình thường. Do đó phải tăng cưòng theo dôi và tăng liều 
các thuốc hạ glucose máu ỏ người tiểu đưòng.

Tăng h u y ết áp: Giữ nước và natri do tác dụng corticoid - khoáng của các 
glucocorticoid làm nặng thêm bệnh tăng huyết áp sẵn có. Ở người tăng 
huyết áp, phối hợp thuốc lợi tiểu với chế độ kiêng muối có thể có ích.

815



TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân nhắc nguy cơ/ lại ích: mức độ 3 
B enzam id

Phân tích: Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh khi phối hợp thuốc này. Chú ý là 
tương tốc mói chỉ được mô tả với sultoprid( Barnetil), trong nhóm các 
benzamid. Hạ kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài có cừ trước (chỉ 
nhận thấy trên điện tâm đồ) là những yếu tô’ tạo điều kiện xuất hiện xoắn 
đỉnh. Các thuốc gây hạ kali máu tạo điểu kiện xuất hiện xoắn đỉnh khi dùng 
cùng các thuốc không chống loạn nhịp tim.

- Xử lý: Cần tránh phôi hợp. Dùng các thuốc không gây xoắn đỉnh. Nếu cần phôi 
hợp thuốc này, phải theo dõi liên tục khoảng QT và kiểm tra đều đặn kali máu. 
Khuyên người bệnh gặp lại bác sĩ khi thấy mỏi mệt,yếu cơ, chuột rút.

B eprid il; p en tam id in

Phân tích'. Nguy cơ xoắn đỉnh khi phôi hợp thuốc. Hạ kali máu, nhịp tim 
chậm và khoảng QT dài có từ trước (chỉ nhận thấy trên điện tâm đồ) là 
những yếu tô” tạo điểu kiện xuất hiện xoắn đỉnh, có thể phát triển thành 
rung thất.
Xử lý: Cần tránh phôi hợp thuốc. Dùng các thuốc không gây xoắn đỉnh. 
Nếu cần phôi hợp, phải theo dõi liên tục khoảng QT và kiểm tra  đều đặn 
kali máu. Khuyên ngưòi bệnh gặp lại bác sĩ khi thây mỏi mệt, yếu cơ, 
chuột rút.

B igu an id

Phân tích. Giảm tác dụng của biguanid do tác (lụng tâng glucoae máu gián 
tiếp của thuôc. Giảm tính dung nạp với glucid do corticoid và nguy cơ nhiễm 
ceton.

- Xử lý: Phải lưu ý đến tác dụng của corticoid khi điều trị bằng các thuốc 
chông tiểu đường. cần  cân bằng glucose máu khi bắt đầu, trong và sau khi 
điểu trị bằng corticoid. Thông báo cho người bệnh nguy cơ biến động glucose 
máu, và lập một kế hoạch dùng thuôc.

H alofan trin

Phản tích: Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh khi phối hợp thuôc, nhất là khi hạ 
kali máu. Hạ kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài có từ trưóc (chỉ 
nhận thấy được trên điện tâm đồ) là những yếu tô’ thuận lợi cho sự xuâ't hiện 
xoắn đình.

Xử lý: Cần tránh phối hợp thuốc này. Dùng các thuôc không gây xoắn đỉnh. 
Nếu cần phối hợp thuốc, phải theo dõi liên tục khoảng QT và kiểm tra đểu
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đặn kali máu. Khuyên ngưòi bệnh gặp lại bác sĩ khi thấy mỏi mệt, yếu cơ, 
chuột rút.

H eparin

Phăn tích: Phối hợp một corticoid có tính gây loét với một thuốc chống đông 
máu hay một thuôc chống kết tập tiểu cầu làm tăng nguy cơ chảy máu 
đường tiêu hoá.

- Xử lý: Hỏi ngưòi bệnh về tiền sử loét dạ dày. Nếu có, phải tránh phối hợp 
thuốc. Nếu có thể phối hợp thuốc phải theo dõi bằng những xét nghiệm đông 
máu thích hợp (thời gian Howell và thời gian cephalin-kaolin). Tuy nhiên, 
nên chọn một liệu pháp khác thay thế.

In su lin ; su lfam id  h ạ  g lu cose m áu

Phân tích: Giảm tác dụng của insulin do tác dụng tăng glucose máu gián 
tiếp của các corticoid. Giảm tính dung nạp glucid do corticoid, và nguy cơ 
nhiễm ceton.

- Xử lý: Phải tính đến các tác dụng của corticoid khi điều trị bằng các thuốc 
hạ glucose máu. Phải cân bằng glucose máu lúc bắt đầu, trong và sau khi 
điều trị với corticoid. Thông báo cho ngưòi bệnh biết những biến động về 
glucose máu và lập một kế hoạch sử dụng thuốc.

K háng h istam in  k h án g  H, k h ôn g  an th ần

Phân tích: Tương tác chỉ được ghi nhận vói một thuốc kháng histamin không 
an thần là astemisol (Hismanal). Hạ kali máu (và cả tiêu chảy kéo dài có thể 
gây mất nước và điện giải) là yếu tố thuận lợi cho xoắn đỉnh. Nguy cơ tăng 
khi các thuốc hạ kali máu dược phối hợp với các thuốc khác có thể gây xoán 
đỉnh.

- X ử lý: Nên tránh phối hợp. cần  thay đổi chiến lược điều trị và chọn các 
thuốc không gây xoắn đình. Nếu cần phối hợp thuốc này, phải theo dõi kali 
máu, và bổ sung kali.

M acrolid

Phân tích: Tăng nguy cơ xoắn đỉnh do hiệp đồng các tác dụng.Tương tác mới 
chỉ được mô tả  với erythromycin tiêm tĩnh mạch. Hạ kali máu, nhịp tim 
chậm và khoảng QT dài có từ trưỏc (chỉ nhận biết được trên điện tâm đồ) là 
những yếu tô' tạo thuận lợi xuất hiện xoắn đinh. Trong nhóm macrolid, chỉ 
có erythromycin, đặc biệt dạng tiêm tĩnh mạch có thể gây loạn nhịp tim (kéo 
dài khoảng QT, ngoại tâm thu thất, xoắn đỉnh, bloc nhĩ-thâ't).

- Xử lý: Phối hợp thuốc có tiềm năng gây tỏ  vong này là chống chỉ định và 
không được kê đơn. Ngay cả khi dùng đơn độc, erythromycin tiêm tĩnh mạch
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có thể gây loạn nhịp tim. Thuốc này không được tiêm cả liều một lúc, mà 
phải tiêm truyền tĩnh mạch liên tục hoặc gián đoạn, với thòi gian truyền mỗi 
lần ít nhất là 60 phút.

S p aríloxacin

- Phân tích: Chỉ thấy tương tác khi phối hợp với một íluoroquinolon là 
sparíloxacin (Zagam*). Tăng nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh khi phối hợp 
thuốc. Hạ kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài đã có từ trước (chỉ 
nhận thấy được trên điện tâm đồ) là những yếu tô' tạo thuận lợi cho xuất 
hiện xoắn đỉnh.

- Xử lý: Cần tránh phối hợp thuốc này. Dùng các thuốc không gây xoắn đỉnh. 
Nếu cần phôi hợp thuốc, phải theo dõi liên tục khoảng QT và kiểm tra đều 
đặn kali máu. Khuyên ngưòi bệnh gặp lại bốc sĩ khi thấy mệt mỏi, yếu cơ, 
chuột rút.

V accin  sốn g  giảm  dộc lực

- Phăn tích: Nguy cơ phát triển nhiễm khuẩn do chủng của vaccin vì tác dụng 
ức chế miễn dịch của thuốc phôi hợp.

- Xử lý: Dùng hai thuốc cách nhau từ 3 tháng đến một năm, khoảng cách này 
dài ngắn tuỳ thuộc vào mức độ ức chế miễn dịch.

V incam in

- Phăn tích'. Nguy cơ xuất hiện xoắn đình khi dùng phối hợp các thuốc này. 
Hạ kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài đă có từ trước (chỉ nhận biết 
được trên điện tâm đồ) là những yếu tô' tạo thuận lợi xuất hiện xoắn đỉnh. 
Có thể phát triển thành rung thâ't gây tử vong.

- Xử lý: Cần tránh phối hợp thuốc này. Dùng các thuốc không gây xoắn đỉnh. 
Nếu cần phối hợp thuốc, phải theo dõi liên tục khoảng QT và kiểm tra 
thưòng xuyên kali máu. Khuyên ngưòi bệnh gặp lại bác sĩ khi thấy mỏi mệt, 
yếu cơ, chuột rút.

Tưong tác cổn thộn trọng: mức dộ 2

A m iodaron

Phăn tích: Nguy cơ xoắn đỉnh dễ xảy ra khi hạ kali máu. Hạ kali máu, nhịp 
tim chậm và khoảng QT dài đã có từ trước (chỉ nhận biết được trên điện tâm 
đồ) là  nhữ ng yếu  tô' tạo thu ận  lợi cho x u ấ t h iện  xoắn  đỉnh.

- Xử lý: Nếu cần phôi hợp các thuốíc có thể gây hạ kali máu vối amiodaron, 
phải dự phòng hạ kali máu bằng cách tăng cường theo dõi chặt chẽ và kiểm 
tra điện tâm đồ. Trong trường hợp xuất hiện xoắn đỉnh, không dùng thuốc 
chống loạn nhịp. Khuyên người bệnh gặp lại bác sĩ khi thấy mỏi mệt, yếu cơ, 
chuột rút.
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A m p h o ter ic in  B

Phân tích: Tác dụng hạ kali máu tăng khi dùng dạng tiêm. Amphotericin B 
rấ t ít được hấp thu khi dùng theo đưòng uống hay dùng tại chỗ, trong điều 
kiện bình thường.

- Xử lý. Theo dõi kali máu. Phải đảnh giá những nguy cơ tương tác thuốc theo 
đường dùng amphotericin B

A sp arag in ase

- Phăn tích: Tác dụng tăng glucose máu gia tăng và có nguy cơ bệnh thần 
kinh và rối loạn tạo hồng cầu.

- Xử lý: Chỉ bốc sĩ chuyên khoa mới thực hiện phối hợp thuốc này và tại bệnh 
viện. Độc tính sẽ giảm nếu dùng asparaginase sau corticoid, SO với dùng 
trước hay dùng cùng.

B arbituric; carbam azep in; p h en yto in ; r iíam p ic in

Phăn tích: Tăng dị hoá adrenocorticoid do các thuốc cảm ứng enzym 
(barbituric). cảm  ứng enzym chỉ biểu hiện sau nhiều ngày, kể từ lúc bắt đầu 
điều trị.

- Xử lý. Cảm ứng enzym không phải là một hiện tượng tức thì. Khi điều trị với 
một thuốc cảm ứng enzym dài hạn hay trung hạn phải tính tới nguy cơ giảm 
tác dụng điều trị. Hiệu chình liều lượng trong khi điều trị và sau khi ngừng 
chất cảm ứng enzym.

Các thuôc loai cura

Phân tích: Nguy cơ tăng phong bế thần kinh-cơ do giảm kali máu, nhất là 
với các thuốc curar không khử cực.

- Xử lý: Có thể cần phải định lượng kali trước khi dùng một thuốc curar không 
khử cực.

C lon id in  h oặc th u ố c  tương tự

Phăn tích: Hiệu quả của thuốc chống tăng huyết áp bị giảm, có thể do tác 
dụng giữ natri của steroid.

- Xử lý: Nếu cần phối hợp thuốc, phải tăng cưòng theo dõi huyết áp trong điều 
trị và khi ngừng dùng một trong hai thuốc. Có khi phải hiệu chình liều 
lượng. Nhấn mạnh kế hoạch dùng thuốc, và yêu cầu tuân thủ trong điều trị. 
Cần đặc biệt cảnh giác khi dùng ở người bệnh cao tuổi.
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C orticoid  k hoán g; fu ro sem id  h oặc th u ố c  tư ơng tự; glucocorticoid; 
th u ốc lợi t iểu  th ả i k a li

Phân tích: Phối hợp hai thuốc thải kali, gây tăng nguy cơ hạ kali máu và 
xuất hiện xoắn đinh.

- Xử lý. Theo dõi kali máu và khi cần điều chinh bằng bổ sung muối kali. Hạ 
kali máu được biểu hiện trên lâm sàng qua mệt mỏi, thậm chí chuột rút, và 
đôi khi loạn nhịp tim. cần  chú ý đến hiện tượng mất nước quá mức (khi 
gắng sức, hoặc quá nóng hoặc tiêu chảy dai dẳng), làm tăng thêm mất kali.

D isop yram id

Phản tích: Nguy cơ xoắn đỉnh khi phôi hợp hai thuốc này. Hạ kali máu, nhịp 
tim chậm và khoảng QT dài có từ trước (chỉ nhận biết được trên điện tâm 
đồ) là những yếu tô' thuận lợi cho xoắn đỉnh.

- Xử lý: Khi cần phối hợp thuôc, phải dự phòng hạ kali máu bằng tăng cưòng 
theo dõi và kiểm tra điện tâm đồ. Trong trưòng hợp xoắn dĩnh, không dùng 
thuốc chông loạn nhịp. Khuyên người bệnh gặp lại bác sĩ khi thấy mỏi mệt, 
yếu cơ, thậm chí chuột rút.

E strogen  h oặc th u ố c  n gừ a th a i e s tro p ro g esto g en

Phăn tích: Estrogen có thể làm rôì loạn sự chuyển hoá và sự liên kết với 
protein huyết tương của các glucocorticoid, gây tăng thời gian bán thải và 
tăng tác dụng điều trị cùng tác dụng độc của các glucocorticoid

- X ử lý: Còn phải khẳng định tương tác dược động học này bằng những quan 
sát trên lâm sàng. Bác sĩ kê đơn phải cảnh giác về liều lượng các 
glucocorticoid và đánh giá nguy cờ theo liều lượng estrogen đã dùng.

G lycosid  trợ  tim

Phân tích'. Tetracosatid gây hạ kali máu, kéo theo yếu cơ có thể làm tăng tác 
dụng của các chất cura không khử cực (là những châ't phong bế chỗ nối thần 
kinh - cơ) và làm tăng độc tính thuốc digitalis. Các glycosid trạ tim ức chế 
Na*/ K+ ATPase, enzym này tham gia vào vận chuyển các ion Na* và K+ qua 
màng tê bào cơ tim. Cơ chế chính xác vẫn chưa được rõ hoàn toàn, chưa có 
những công trình trong y văn nhằm khẳng định giả thuyết dược lý này. 
Hạ kali máu nặng có thể gây ngoại tâm thu thất hay nhĩ, loạn nhịp nhanh 
thất hay nhĩ, và những rôì loạn quan trọng trong dẫn truyền nhĩ - thất; ở 
ngưòi bệnh dùng digitalis cũng thây những rối loạn tương tự khi kali máu 
giảm ít hơn.

- X ử lý: Trước khi bắt đẩu điều trị đồng thòi các thuốc này, cần phải định 
lượng nồng độ kali trong huyết thanh, phải điều trị hạ kali máu nếu có, và 
phải theo dõi kali máu thường xuyên. Tương tác này dựa vào những chứng 
cứ dược lý học. Khi thực hiện phôĩ hợp thuốc, người kê đơn và người cấp 
thuốc cần tập trung theo dõi, đe khi có hoàn cảnh, thu thập những nhận xét
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lâm sàng cho phép khẳng định giả thuyết này. cầ n  chú ý là về lâm sàng, hạ 
kali máu có thể bắt đầu bằng yếu cơ, chuột rú t và dẫn đến những triệu 
chứng nghiêm trọng hơn như loạn nhịp tim và liệt hô hấp. cần  dè chừng hạ 
kali máu do ra quá nhiều mồ hôi và tiêu chảy dai dẳng, khó chữa.

In d om etacin  h o ặ c  d an  chất; p yrazol; sa licy la t; th u ố c  ch ốn g  v iêm  
k h ôn g  stero id

Phăn tích: Nguy cơ gây loét chảy máu tăng. Nhưng trong một sô' dạng viêm 
khớp, phối hợp thuốc có thể có lợi.

- Xử lý: Cân nhắc nguy cơ/ lợi ích, trước khi kê đơn phôi hợp thuốc. Thông báo 
cho người bệnh biết nguy cơ và theo dõi lâm sàng

Ison iaz id  h o ặ c  th u ố c  tư ơ n g  tự

Phăn tích: Nguy cơ tăng chuyển hoá isoniazid â gan, làm giảm tác dụng của 
nó. Cũng giảm tác dụng của corticoid.

- Xử lý: Nguy cơ thất bại trong điều trị với isoniazid, nếu điều trị với 
tetracosatid kéo dài. Trong trường hợp này, phải tính tới hậu quả trong điều 
trị do tương tác gây ra để tiếp tục phối hợp thuốc hay ngừng lại. Với các 
corticoid khác, vẫn cần phải cảnh giác.

P rim id on  h o ặ c  d ẫn  ch ấ t

Phăn tích: Tăng dị hoá thuốc phối hợp do primidon gây cảm ứng enzym. 
Cảm ứng enzym chỉ thể hiện sau 1 0  đến 1 2  ngày, kể từ  lúc bắt đầu điều trị.

- Xử lý: Cảm ứng enzym không phải là một hiện tượng tức thì. Việc điều trị 
với một thuốc cảm ứng enzym dài hạn hay trung hạn đòi hỏi phải tính đến 
nguy cơ giảm hiệu quả của thuốc phối hợp. Hiệu chỉnh liều lượng trong khi 
điều trị và sau khi ngừng chất cảm ứng enzym.

Q u in id in  h oặc d ẫn  ch ấ t

Phản tích: Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh khi phối hợp một thuốc hạ kali máu 
với một thuốc chống loạn nhịp thuộc nhóm I của Vaughan - Williams. Hạ 
kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài đã có từ trưởc (chỉ nhận biết 
được trên điện tâm đồ) là những yếu tô' thuận lợi cho xoắn đình.

- Xử lý: Nếu cần phối hợp corticoid với thuốc này, phải dự phòng hạ kali máu 
bằng cách bổ sung một lượng kali đã được tính toán, và nếu cần thì làm điện 
tâm đồ. Khi có xoắn đỉnh, không dùng thuốc chống loạn nhịp. Khuyên ngưòi 
bệnh gặp lại bác sĩ khi thấy mỏi mệt, yếu cơ, thậm chí chuột rút.

Sotalol

Phăn tích: Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh khi phôi hợp hai thuốc này. Hạ kali 
máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài đã có từ trước (chỉ nhận biết được 
trên điện tâm đồ) là những yếu tố  thuận lợi cho xoắn đỉnh.
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- x ử  lý: Nếu phối hợp tetracosactid với thuốc này, phải dự phòng hạ kali máu 
bằng tăng cưòng theo dõi và kiểm tra điện tâm đồ. Trong trường hợp xuất 
hiện xoắn đình, không được dùng thuốc chống loạn nhịp. Khuyên ngưòi 
bệnh gặp lại bác sĩ khi thấy mỏi mệt, yếu cơ, chuột rút.

T huốc đ ổn g  h oá  stero id , a lk y l h oá ở C17

Phân tích: sử  dụng đồng thời hai thuốc có thể làm tăng nguy cơ phù nề. 
Tương tác dược lực.

- Xử lý: Cân nùắc xem có cần phải kê đơn hai thuốc không, và nếu cần, hiệu 
chỉnh liều lượng và theo dõi ion đồ. cần  phải chú ý đến việc sử dụng dâu 
diếm các thuốc đồng hoá steroid (vận động viên thể thao) và cho người bệnh 
biết nguy cơ xảy ra nếu dùng hai thuốc đồng thời.

T h uốc k h á n g  ac id  u ố n g  h o ặ c  th an  h oạt

Phân tích: Thuốc kháng acid làm giảm hấp thu ở đưòng tiêu hoá, nên làm 
giảm tác dụng của thuốc phối hợp.

- Xử lý: Phải uống hai thuốc cách nhau 1  đến 2 giò. Nhớ là các thuốc kháng 
acid thường được dùng sau bữa ăn 1 giò 30 phút, và ăn là nguyên nhân tăng 
tiết dịch vị.

T huốc n h u ận  trà n g  k ích  th íc h

- Phân tích: Phối hợp hai thuốc hạ kali máu làm tăng thêm nguy cơ hạ kali 
máu, nhất là khi thuốc nhuận tràng dùng lâu dài.

- Xử lý: Theo dõi kali máu, và nếu cần điều chỉnh bằng bổ sung muối kali. Hạ 
kali máu thể hiện trên lâm sàng qua mệt mỏi, thậm chí chuột-rút và đôi khi 
loạn nhịp tim. cẩn  chú ý đến mất nước nhiều (khi gắng sức. hoặc quá nóng 
hoặc tiêu chảy dai dẳng), làm mất kali nặng thêm.

T h u ốc u ố n g  ch ố n g  đ ô n g  m áu  k h án g  v ita m in  K

Phăn tích: Tác dụng gây loét của corticoid làm tăng nguy cơ loét chảy máu, 
nhất là ở người bệnh cao tuổi.

- Xử lý: Hỏi người bệnh vê' tiền sử loét dạ dày, và tăng cường theo dõi lâm 
sàng và sinh học nếu phổi hợp thuốc.

Tưong tác cổn theo dỏi: mức độ 1 

Dihydropyridin
- Phăn tích: Giảm tác dụng chống tàng huyết áp. Các thuốc chống viêm ức chế 

tổng hợp ỏ thận các prostaglandin gây giãn mạch và / hoặc kéo theo giữ nước 
và natri. Nguy cơ suy thận cấp ở người bệnh bị mất nước.
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x ử  lý: Phải đảm bảo ngưòi bệnh được cung cấp nước tốt. Theo dõi chức năng 
thận (độ thanh lọc creatinin). Kiểm tra tính ổn định của huyết áp, đặc biệt 
lúc bắt đầu điều trị. Khuyên ngưòi bệnh theo dõi đểu đặn huyết áp.

G u an eth id in  h oặc d ẫn  chất; reserp in ; th u ố c  g iã n  m ạch  ch ố n g  tăng  
h u y ết áp; th u ốc ửc c h ế  en zy m  ch u y ên  d ạ n g  a n g io te n s in

Phăn tích: Tác dụng chông tăng huyết áp có thể bị giảm do các glucocorticoid 
gây giữ nước và natri.

Xử lý: Hiệu chỉnh liều lượng trong và sau khi điều trị bằng các corticoid. Lập 
một kê hoạch dùng thuốc đều đặn và yêu cầu tuân thủ. Khuyên người bệnh 
tăng cường tự theo dõi trong quá trình điều trị với corticoid và nếu có những 
biến động quan trọng về huyết áp, khuyên người bệnh gặp lại bác sĩ điều trị.

In terferon  a lp h a tá i tô  hợp

Phăn tích: Nguy cơ ức chế tác dụng sinh học của interíeron, được mô tả với 
pređnison, và cũng có giá trị với các corticoid khác. Cơ chế chưa rõ.

Xử lý: Cần phải tính tới sự giảm tác dụng này trước khi kê đơn phôi hợp 
thuốc. Cân nhắc nguy cơ / lợi ích và giá thành / hiệu quả.

M ethyld opa

Phăn tích: Tác dụng chống tăng huyết áp có thể bị giảm do các glucocorticoid 
gây giữ nước và natri.

- X ử lý: Điêu chỉnh liều lượng trong và sau khi điều trị bằng corticoid. Thông 
tin cho ngưòi bệnh để tăng cưòng tự theo dõi trong thòi gian điều trị 
corticoid. Lập một kế hoạch dùng thuốc đều đặn và yêu cầu tuân thủ trong 
khi điều trị. Nếu có biến động quan trọng về huyết áp, khuyên ngưòi bệnh 
gặp lại bác sĩ điều trị.

TETRACYCLIN
Các kháng sinh kìm khuẩn hoạt phổ rộng 

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

DOXYCYCLIN nang 50 mg; 100 mg; viên nén 100 mg; dung dịch tiêm 100 mg/5 ml 
Apo-Doxy nang 100 mg 
Doxat nang 100 mg

- Doxi nang 100 mg
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Doxycyclin Domesco nang 100 mg
- Lyka-Lydox nang 100 mg 

Medomycin nang 100 mg 
Unidox nang 100 mg

TETRACYCLIN viên nén bọc đường 250 mg; 500 mg

Polycyclin

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chỉ định: múc dộ 4

- Thời kỳ cho con bú: Các tetracyclin rất ưa lipid, qua được sữa mẹ, nên cần 
tránh dùng, ngay cả khi chúng tạo với calci trong sữa các phức chất ít được 
hấp thu.

- Trẻ em: Các tetracyclin có thể làm cho răng vàng nâu, vi đọng lại dưới dạng 
muối phức chất ở những vùng ngấm khoáng của răng sữa cũng như ràng 
vĩnh viễn. Vì vậy, cần tránh dùng cho trẻ em dưối chín tuổi.

Thời kỳ m ang thai: Các tetracyclin có thể làm cho răng của trẻ nhỏ có màu 
vàng nâu nếu người mẹ dùng thuốc này trong thai kỳ (tạo một muối phức 
calci ở vùng ngấm khoáng của răng), và làm chậm cốt hoá tạm thòi do gắn 
vào xương.

Cân nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3
Cốc trường  hợp khác: Quá mẫn với các cyclin. Tránh ánh nắng và tia tử 
ngoại

Thộn trọng: mức độ 2
Cường tu y ến  giáp: Tránh điều trị lâu dài với các tetracyclin â ngưòi có rối 
loạn chức năng tuyến giáp.

Nhược cơ: Nguy cơ làm nặng thêm những triệu chứng nhược cơ nghiêm trọng, 

cổ n  theo dỏi: mức độ 1
Suy gan: Ở ngưòi bệnh suy gan, các tetracyclin có thể tích luỹ và gây thoái 
hoố md ở gan.

Suy thận : Tetracyclin đào thải qua thận, trừ clortetracyclin và doxycyclin 
đào thải theo đưòng mật - tiêu hoá là chủ yếu. Tất cả các trường hợp loạn 
chức năng thận đều làm tăng nguy cơ gây biến chứng gan do chậm đào thải.
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TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4
D igox in

Phân tích: Việc sử dụng đồng thòi tetracyclin vối digoxir. có thể gây tăng 
nồng độ digoxin trong máu ỏ một số ít người bệnh (khoảng 10%). Tác dụng 
độc có thể xảy ra và kéo dài nhiều tháng sau khi ngừng tetracyclin. Cơ chế: ở 
khoảng 10% sô' người bệnh, một lượng lớn digoxin được vi khuẩn ruột 
chuyển hoá thành sản phẩm khử không có hoạt tính. Tetracyclin tác động 
trên vi khuẩn ruột nên ngăn cản sự chuyển hoá này, làm cho có nhiểu 
digoxin được hấp thu hơn và nồng độ digoxin trong huyết thanh tăng.
Xử lý: Theo dõi ngưòi bệnh về sự tăng nồng độ digoxin và những dấu hiệu 
độc tính. Có thể cần phải giảm liêu digoxin, hoặc dùng chê phẩm nang có tác 
dụng giảm thiểu sự tạo thành sản phẩm khử do làm tăng sinh khả dụng.

E tretin a t h o ặ c  dẫn ch ấ t

Phân tích: Phối hợp hai thuốc có thể làm xuất hiện nhức đầu, chóng mặt, rốì 
loạn thị giác do tăng áp lực nội sọ (hiệp đồng tác dụng tăng áp lực nội sọ của 
mỗi thuốc).

- X ử  lý: Chống chỉ định phối hợp thuốc này, và phải tìm một liệu pháp dùng 
kháng sinh khác (xem với một sô' macrolid)

M ethoxyíluran

- Phân tích: Dùng cùng vói tetracyclin, thì độc tính với thận tăng lên. Cơ chế: có 
thể do tetracyclin kích thích sự biến đổi sinh học methoxyíluran thành các 
c h ấ t  ch u y ển  h o á  độc v à  ức c h ế  sự  b à i t iế t  các  c h ấ t  c h u y ể n  h o á  đó q u a  th ậ n .

- X ử  lý: Không phối hợp hai thuốc này và chọn các thuốc thay thế.

Cân nhắc nguy co/ lại ích: mức độ 3

C ephalosporin  có n h ân  th iom eth y lte trazo l; cep h a lo sp o rin  h o ặ c  
ĩhuốc tương tự; p en ic illin

- Phân tích: Tác dụng kìm khuẩn của các tetracyclin có thể đối kháng với tốc 
dụng diệt khuẩn của các cephalosporin và cốc penicilin. Tác dụng diệt 
khuẩn này thể hiện trên những vi khuẩn ở giai đoạn phát triển theo hàm 
mũ. Tương tác này có thể có hại trong điều trị viêm màng não mà ta cần can 
thiệp nhanh và mạnh

- X ử  lý: Phải tính tới nguy cơ này trong tình hình sinh lý bệnh học cụ thể. 
Phối hợp này có thể thực hiện tùy theo thuốc dùng và mầm gây bệnh (chú ý 
tới nồng độ tối thiểu ức chế-MIC).
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Phăn tích: Phối hợp tetracyclin với cốc thuôc kiềm hoá nước tiểu làm tăng sự 
đào thải tetracyclin và hạ thấp nồng độ thuốc trong huyết thanh. Do đó hiệu 
quả điều trị có thể giảm. Một sô'báo cáo khác lại mâu thuẫn. Cơ chế: có thể 
do sự tái hấp thu tetracyclin qua các tiểu quản thận bị giảm khi nước tiểu 
mang tính kiểm. Đồng thời khi pH dịch vị tăng cũng làm cho tetracyclin khó 
hấp thu.

- Xử lý. Dùng hai loại thuốc trên cách nhau 3 đến 4 giờ. Tuy nhiên, nếu pH 
nước tiểu tăng cao do các thuốc kiềm hoá nước tiểu thì sẽ không có hiệu quả 
để giảm thiểu tương tác. Có thể cần phải tăng liều tetracyclin.

V itam in  A

Phân tích: Tăng nguy cơ tăng áp lực nội sọ lành tính (nhức đầu, giảm thị 
lực) giống nguy cơ chính khi tương tác vỏi các retinoid.

- Xử lý. Chưa thấy có thông kê vể nguy cơ đôi với vitamin A, nhưng do giông 
nhau vê mặt dược lý, cần phải rấ t thận trọng.

Tưong tác cổn thận trọng: mức độ 2
B arb itu ric ; carbam azepin ; g luthetim id  hoặc thuốc tương tự; 
phenyto in ; prim idon h oặc d ẫn  ch ất

Phăn tích: Tảng dị hoá doxycyclin ở gan do cảm ứng enzym. Mặc dầu hiện 
tượng này chưa được xác lập với cốc tetracyclin không đào thải qua nước 
tiểu, nhưng vẫn cần thận trọng.

- Xử lý: Tương tác này đòi hỏi phải điều trị nhiều ngày mói có thể có được cảm 
ứng enzym. Nguy cơ thất bại trong điều trị sẽ xảy ra nếu nồng độ tối thiểu 
ức chê' củ a  k h á n g  a in h  k h ô n g  đ ủ  <ỉô'i với vi k h u ẩ n  đ a n g  xét. c ầ n  ch ú  ý  đến 
nguy cơ này và khi cần, chọn một phác đồ dùng kháng sinh khác.

Calci; sắt; m agnesi; kẽm

Phăn tích: Tương tác lý hoá. Tạo phức giữa các cation với các tetracyclin, kéo 
theo giảm hấp thu tetracyclin và có nguy cơ thất bại trong điều trị (Fe, Al, 
Ca, Zn)

- Xử lý: Nguy cơ này lớn hơn vối các tetracyclin thế hệ 1 (terramycin...), giảm 
hấp thu tới 75%. Với các tetracyclin thế hệ 2 giảm hấp thu khoảng 20% và có 
thể không có ý nghĩa lâm sàng.

C holestyram in

Phăn tích'. Giảm hấp thu các tetracyclin theo đường tiêu hoá.
- X ử lý. Nếu hai thuốc này được kê đơn, khuyên nên dùng tetracyclin hai giò 

trưốc, hoặc bốn giò sau khi dùng cholestyramin.

Thuốc kiềm  hoá nước tiểu
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Phân tích: Citrat trong thành phần tá dược của thuốc didanosin dạng uống, 
làm giảm hấp thu thuốc phốỉ hợp, làm giảm hiệu quả của chúng.

Xử lý: Dùng thuốc phôi hợp hai giò trước khi dùng didanosin hoặc sáu giờ sau.

E str o g en  h oặc th u ố c n gừ a th a i e s tr o p r o g esto g en

Phân tích: Liệu pháp kháng sinh làm giảm hệ vi khuẩn đưòng ruột (giả 
thuyết), nên có thể làm giảm tái hấp thu các steroid ở chu trình gan - ruột. 
Có nguy cơ không thường xuyên về giảm tác dụng của estroprogestogen. 
Chưa có thể dưa ra những điều dự báo.

Xử lý'. Nguy cơ này tuỳ thuộc thời gian điều trị và mức độ tổn hại đên hệ vi 
khuẩn đường ruột. Điều quan trọng là phải xem người phụ nữ dùng các 
estroprogestogen có bị tiêu chảy không.

F u rosem id  h oặc th u ố c  tư ơ n g  tự; th u ố c  lợ i t iểu  g iữ  kali; th u ố c  lợ i 
t iể u  th ả i k a li

Phân tích: Nguy cơ tăng ure máu ỏ người suy thận, do một cơ chê còn chưa 
rõ. Chỉ riêng tetracyclin cũng có thể gây tăng ure máu. Ý nghĩa lâm sàng 
của tương tác này không lốn.

- Xử lý: Tăng ure có thể do một thuốc, hoặc cả hai thuốc.

T huốc k h án g  acid  u ố n g  h o ặ c  th a n  h oạt

Phăn tích: Thuốc kháng acid làm giảm hấp thu ở đường tiêu hoá nên làm 
giảm tác dụng của thuổc phối hợp.

- X ử lý: Thuốc kháng acid và thuốc phôi hợp phải uống cách nhau ít nhất 1 
đến 2 giờ. Nhớ rằng các thuốc kháng acid thường được uống sau bữa ăn 1 giờ 
30 phút, và ăn là nguyên nhân tăng tiết dịch vị.

T huốc u ố n g  ch ốn g  đ ô n g  m áu  k h á n g  v ita m in  K

Phăn tích: Nguy cơ chảy máu theo một cơ chế chưa rõ. Tương tác này được 
nói rấ t ít trong y văn.

- Xử lý\ Theo dõi thời gian prothrombin và tỉ lệ chuẩn hóa quốc tế  (INR), và 
hiệu chình liều lượng lúc bắt đầu, trong khi điểu trị và trong vòng tám ngày 
kể từ  khi ngừng điều trị.

D id a n o s in
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THEOPHYLIN HOẶC DẪN CHẤT
Dẫn chất xanthin, giãn phế quản và hồi sức hô hấp

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

AMINOPHYLLIN dung dịch tiêm 25 mg/mL; dung dịch tiêm tĩnh mạch 4,8% 
Aminophylline dung dịch tiêm 25 mg/mL 
Diaphyllin dung dịch tiêm tĩnh mạch 4,8% X 5mL

THEOPHYLLIN nang 100 mg ; 200 mg ; siro 1% X 200 rnL ; viên nén 100 rag; 175 mg; 
viện nén giải phóng chậm 100 mg

Asmacort viên nén 65mg (phối hợp với dexamethason và phenobarbital)
- Dilatrane nang 100 mg ; 200 mg ; siro 1% X 200 mL 

Theolair LP viên nén 100 mg; 175 mg
- Theostat viên nén giải phóng chậm 100 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy cơ/ lọi ích: mức độ 3
Thời kỳ  cho con bú: Theophylin qua được sữa; trẻ em bú sữa sẽ nhận được 
10% đến 15% liều dùng của ngưòi mẹ, nên có thể bị kích thích và mất ngủ.

- T rẻ em: Theophylin có phạm vi điều trị hẹp và tai biến quá liều hay gặp là 
tăng kích thích, vật vã, co giật, nôn, có thể để lại những di chứng thán kinh 
vĩnh viễn. Tránh dùng cho trẻ dưói 30 tháng tuổi, trừ trường hợp dùng để dự 
phòng cơn ngừng thỏ nguyên phát của trẻ sơ sinh thiếu tháng.
Các trư ờ ng  hợp  khác: Quá mẫn với theophylin.

Thộn trọng: mức độ 2
Ăn uống - rượu: Khi ngộ độc rượu, nửa đòi của theophylin sẽ tăng do ức 
chế enzym.
Thời kỳ  m ang  thai: C6 thể dùng theophylin cho người mang thai, nhưng 
nếu dùng ỏ cuối thai kỳ, có thể thấy nhịp tim nhanh, kích thích ỏ trẻ mới sinh.
Phì dại tuyến tiền  liệt; u tuyến tiền  liệt: Nguy cơ bí tiểu tiện.

Cần theo dỏi: múc dộ 1
Đ ộng kinh : Do nguy cơ co giật khi quá liều
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Tăng năng tuyến  giáp: Do rô'i loạn tim mạch (nhịp tim nhanh) khi quá liều.

Suy tim : Suy tim làm tăng nửa đời và làm giảm tốc độ đào thải theophylin, 
vì vậy cần giảm liều.
Suy m ạch vành: Do rối loạn tim mạch (nhịp tim nhanh) khi quá liều.
Suy gan: Theophylin chuyển hoá ở gan (khử metyl và oxy hoá, chủ yếu tạo 
thành acid dimethyl 1 - 3 uric). cần  lưu ý đến tình trạng chức năng gan đê 
ấn định liều lượng.
Suy thận: Suy thận đòi hỏi phải giảm liều lượng để tránh nguy cơ quá liêu.
Người bệnh  cao tuổi: cần  theo dõi điều trị chính xốc, vì phạm vi điều trị 
hẹp và nguy cơ tăng các tác dụng phụ.

Loét dạ dày - tá  tràng ; viêm  dạ dày: Ở động vật, theophylin kích thích tiêt 
dịch vị. Dùng thuốc này cho ngưòi loét dạ dày phải thận trọng.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Cân nhắc nguy ca/ lọi ích: mức độ 3
A cyclov ir

Phăn tích: Phôi hợp với acyclovir, nồng độ theophylin trong huyết tương 
tăng lên, làm tăng tác dụng dược lý và các tác dụng phụ. Có thể là acyclovir 
đă ức chế sự chuyển hoá ọxy hoá của theophylin.

- Xử lý: Theo dõi chặt nồng độ theophylin trong huyết tương và các tác dụng 
phụ có thể xảy ra ở ngưòi bệnh khi dùng đồng thời vái acyclovir. Nếu cần thì 
hiệu chỉnh liều dùng theophylin.

A d en osin

Phân tích: Theophylin vối các tác dụng của adenosin trên tim mạch cơ chê 
chưa rõ, nhưng người ta  biết là theophylin đối kháng vâi thụ thể củr. 
adenosin.
Xử lý: Do hiệu quả của adenosin dùng vái liều tiêu chuẩn trên điều trị nhịp 
nhanh thất bị giảm, nên cần đánh giá đáp ứng với thuốc và nếu cần phải 
dùng với liều cao hơn.

D isulH ram

- Phăn tích: Disulíìram làm tăng tác dụng dược lý và độc tính của theophylin 
thông qua việc ức chế quá trình hydroxyl hoá và khử methyl trong chuyên 
hoá theophylin.

- Xử lý: vỏi người bệnh đang dùng theophylin, khi bắt đầu dùng và khi thôi 
dùng disulíĩram, phải theo dõi nồng độ theophylin trong huyết tương và sự 
giảm tốc dụng của theophylin. cần  điểu chỉnh lại liều lượng theophylin.
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Phân tích: Ở ngưòi bệnh thiểu năng tuyến giáp, thường có hiện tượng giản 
độ thanh lọc theophylin. Sự thanh lọc này trở về mức độ thưòng khi chứ 
năng tuyến giáp bình thường hoá trở lại. Có mối tương quan dương tính giũa 
nồng độ thyroxin trong huyết tương vói sự thanh lọc theophylin. Nhữrg 
người bệnh tăng năng hoặc giảm năng tuyến giáp đều bị ảnh hưởng của si 
thanh lọc theophylin.

- Xử lý: Đưa chức năng tuyến giáp trỏ về bình thường là cần để kiểm soít 
được sự thanh lọc theophylin. Theo dõi nồng độ theophylin và hiệu chìm 
liều nếu cần.

M acrolid

Phăn tích: Tăng nồng độ theophylin trong máu, kèm nguy cơ quá liều, nhất à 
ở trẻ em (chưa có tài liệu viết về spiramycin, roxithromycin, clarithromycn, 
azithromycin, midecamycin, dirithromycin).

- Xử lý: Hiệu chình liều lượng theo kết quả định lượng theophylin. Nái 
không, phải thay đổi kháng sinh.

T han h oạt tính

Phăn tích'. Than hoạt tính làm giảm sự hấp thụ nhiều loại thuốc, cụ thể nhi 
theophylin và còn có khả năng “loại bớt” các thuốc đó ra khỏi tuần hoàn. Tiỳ 
bệnh cảnh, điểu này có thể làm giảm hiệu quả hoặc giảm độc tính của thuốí.

- Xử lý: Trong nhiễm độc, dùng 30-100g than hoạt càng sớm càng tốt. Nếu đỂy 
hơi, tiêu chảy mà có dùng theophylin, thay than hoạt bằng thuỗc khác.

Thuốc giãn cơ  không khử cực

- Phăn tích: Tác dụng giữa loại thuốc này với theophylin có đốì kháng.

- Xử lý. Khi dùng phối hợp vâi theophylin, cần phải dùng các thuốc giãn (ơ 
không khử cực với liều cao hơn bình thường.

T h u ốc k hán g g iáp  trạn g  (th ioam in)

Phăn tích'. Dùng cùng vối theophylin, thuốc kháng giáp trạng có ảnh hưỏrg 
đến sự thanh lọc của thuốc này. Cơ chế: do sự thanh lọc theophylin tăngâ 
ngưòi bệnh tăng năng tuyến giáp. Khi chức năng tuyến giáp trở vê mức bìrh 
thường, sự thanh lọc cũng trở lại giá trị thưòng lệ. Có mối tương quan dươrg 
tính giữa nồng độ thyroxin trong huyết tương với độ thanh lọc theophylin.

- Xử lý: Đưa chức năng tuyến giáp về trạng thái bình thường là điều cơ bản tể 
kiểm soát sự thanh lọc theophylin. Theo dõi nồng độ theophylin trong huytt 
tương, để hiệu chình liều nếu cần.

H orm on  tu y ế n  g iá p
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Phăn tích: Thuốc ngừa thai dùng đường uống làm giảm sự thoái biến oxy 
hoá của theophylin thông qua cytochróm p„8. Do đó có thể xảy ra trường 
hợp ngộ độc theophylin do giảm thải thuốc.

Xử lý: Đôi với người bệnh dùng đồng thòi hai thuốc này, phải theo dõi về lâm 
sàng và định kỳ định lượng theophylin trong huyết thanh. Hiệu chỉnh lại 
liều theophylin nếu cần.

R iton av ir

Phăn tích: Giảm diện tích dưói đường cong (AUC) của theophylin, kèm theo 
giảm hiệu quả điểu trị.
Xử lý: Định lượng đều đặn theophylin trong huyết tương, và nếu cần, tăng 
liều lượng.

V iloxazin

Phăn tích: Nguy cd tăng nồng độ theophylin trong huyết thanh do giảm dị 
hoá theophylin ở gan.

- Xử lý. Tăng cường theo dõi lâm sàng và theo dõi đặc biệt nồng độ theophylin 
trong máu. Hiệu chỉnh liều lượng theophylin khi cần, nếu điều trị bằng 
viloxazin không thể ngừng hay thay đổi được. Dấu hiệu lâm sàng về nhiễm 
độc theophylin gồm có: buồn nôn, nôn, đau vùng thượng vị; nhức đầu, kích 
thích, mất ngủ; nhịp tim nhanh. Co giật thưòng là một dấu hiệu khẳng định 
nhiễm độc, nhưng cũng có thể là dấu hiệu đầu tiên (đặc biệt với trẻ em). 
Khuyên ngưòi bệnh gặp lại bác sĩ khi thấy dấu hiệu nhiễm độc. cần  nhớ 
theophylin là thuốc có phạm vi điêu trị hẹp.

Tuong tác cần thận trọng: mức độ 2

A lop urinol h oặc dẫn chất

Phân tích'. Điều trị bằng alopurinol liều cao (ít nhất 600 mg/ ngày) cùng với 
theophylin gây giảm độ thanh lọc theophylin qua thận, và tăng nồng độ 
theophylin trong huyết thanh.

- Xử lý: Cần theo dõi chặt nồng độ theophylin trong huyết thanh và dựa vào 
đó, hiệu chỉnh liều lượng. Các dấu hiệu ngộ độc theophylin trên lâm sàng 
gồm: buồn nôn, nôn, đau thượng vị; nhức đầu, trường hợp kích thích mất 
ngủ; nhịp tim nhanh. Co giật thường là dấu hiệu khẳng định ngộ độc thuốc 
này, nhưng cũng có thể là dấu hiệu đầu tiên (đặc biệt ở trẻ em). Khuyên 
ngưòi bệnh gặp lại bác sĩ khi thây dấu hiệu ngộ độc. cần  nhớ theophylin là 
thuốc có phạm vi điều trị hẹp.

T h u ố c  n gừ a  th a i u ố n g
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Phản tích'. Cần thận trọng trong phôi hợp amantadin với các thuốc kích 
thích tâm thần, nhằm tránh các tác dụng hưng thần kiểu kích động, mâ't 
ngủ, thậm chí loạn nhịp tim.
Xử lý: Cần thận trọng và cảnh giác với phối hợp thuốc này, cần chuyển các 
nhận xét đến các Trung tâm cảnh giác thuốc.

B arb itu ric ; ca rb a m a zep in ; p h en y to in ; p r im id o n  h o ặ c  d an  chất; 
r ifa m p ic in

Phân tích: Phối hợp với một thuốc cảm ứng enzym như kê trên. Sau 10 đến 
12 ngày, chất cảm ứng kích thích chuyển hoố theophylin ở gan, làm giảm 
nồng độ theophylin trong huyết tương và do đó làm giảm tác dụng điều trị.

B e n z o d ia ze p in

- Phăn tích: Theophylin đối kháng với tác dụng an thần của các 
benzodiazepin. Tác dụng đối kháng này có thể là do cạnh tranh liên kết với 
các thụ thể adenosin ở trong não.

- Xử lý: Theo dõi tình trạng ngưòi bệnh trên lâm sàng và hiệu chỉnh liều của 
benzodiazepin nếu cần.

D iltiazem ; m e x ile t in

Phăn tích: Tương tác còn đang tranh luận. Hình như mexiletin và diltiazem 
có thể làm giảm thanh lọc và tăng nửa đòi của theophylin.
X ử lý: Cần cảnh giác. Dù ý nghĩa lâm sàng của tương tác không thật quan 
trọng, nhưng nửa đòi của theophylin có thể tăng lên. Nếu điều trị dài ngày, 
phải theo dõi nồng độ theophylin trong huyết thanh, và chuyền các nhận xét 
đến Trung tâm cảnh giác thuốc.

F lu voxam in

Phăn tích: Fluvoxamin ức chế chuyển hoá theophylin ở gan, có thể gây ra 
quá liều. Tương tốc dược động học về chuyển hoá thuốc.
Xử lý: Theo dõi lâm sàng, nếu cần kiểm tra  nồng độ theophylin trong máu, 
và hiệu chỉnh liều lượng trong và sau khi điều trị vối íluvoxamin.

L an sop razo l

Phăn tích: Tương tác dược động học. cần  thận trọng với những thuổc bị 
chuyển hoá bởi cytochrom p<5 0 , vì có nguy cơ giảm hoạt tính của chúng do 
lansoprazol gây cảm ứng enzym, có thể dẫn tới thất bại trong điều trị.
Xử lý: Lansoprazol là thuốc tương đối mới, nên còn thiếu những nhận xét 
lâm sàng. Có thể xảy ra những tương tác, và nên chuyển những nhận xét

Am antadin hoặc thuốc tương tự
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lâm sàng đến Trung tâm cảnh giác thuốc. Hiệu chỉnh liều lượng theo nồng 
độ theophylin trong máu khi bắt đầu và khi ngừng điều trị với lansoprazol. 
Xem xét nguy cơ trong bối cảnh điểu trị cụ thể và thông báo cho người bệnh 
biết. Khuyên ngưòi bệnh đến khám lại, nếu không đỡ.

L ith i

Phăn tích'. Tương tác dược động học. Tăng đào thải lithi qua nước tiểu.
- Xử lý: Theo dõi lâm sàng. Nếu cần, điều chỉnh liều lượng theo nồng độ lithi 

trong máu.

N ico tin

Phân tích: Nicotin gây cảm ứng enzym; vì vậy có thể kích thích chuyển hoá 
một sô' chất, và làm giảm hiệu quả điều trị.

- Xử lý: Cần cảnh giác vối những thuốc có phạm vi điều trị hẹp trong khi điều 
trị bằng nicotin, và nếu cần xem lại liều lượng trong và sau khi điều trị. cần 
nhớ cảm ứng enzym là một hiện tượng chỉ xuất hiện sau khoảng 10 ngày, 
khác với ức chế enzym là hiện tượng tức thì.

N ilu tam id ; verap am il

Phản tích: Có thể do tác dụng ức chế enzym của thuốc phổi hợp, mà có nguy 
cơ quá liều theophylin.
Xử lý. Theo dõi lâm sàng và sinh học (đo nồng độ theophylin trong huyết 
thanh). Hiệu chình liều lượng theo các kết quả lâm sàng và / hoặc sinh học. 
Khuyên ngưòi bệnh gặp lại bác sĩ nếu thây dấu hiệu ngộ độc theophylin 
(buồn nôn, nôn, nhịp tim nhanh, nhức đầu, nguy cơ co giật).

Q uinolon; sp a r ỉlo x a c in

Phân tích: Tăng nửa đòi của theophylin, có thể do ức chế cạnh tranh ở vị trí 
liên kết trên cytochrom P450 (đặc biệt với ciproíloxacin, enoxacin, noríloxacin 
và peíloxacin). Tăng nồng độ trong huyết thanh và tăng độc tính vói thần 
kinh của xanthin.

- X ử lý. Theo dõi lâm sàng, và nếu cần hiệu chỉnh liều lượng theo nồng độ 
theophylin trong huyết thanh, trong khi điểu trị và khi ngừng điều trị với 
các quinolon đã kể trên. Cũng có thể, tùy theo nguy cơ quá liều theophylin 
mà thay đổi chiến lược điều trị bằng kháng sinh.

T iclop id in

- Phân tích: Tương tác dược động học về đào thải thuốc. Tăng nồng độ 
theophylin trong máu. Nguy cơ quá liều do giảm độ thanh lọc theophylin ỏ 
huyết tươpg.
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- x ử  lý: Nguy cơ quá liều. Hiệu chỉnh lại liều theo nồng độ theophylin hữu 
hiệu trong máu. Nồng độ này nằm trong khoảng 5 đến 15 mg/lít. Dựa trên 
kết quả phòng thí nghiệm đo được để hiệu chỉnh liều lượng, cần nhắc lại 
những dâu hiệu lâm sàng về quá liều theophylin ở ngưòi lón là: co giật, sốt 
cao, ngừng tim; ở trẻ em là: kích động, nói nhiều, lú lẫn, nôn liên tiếp, sốt 
cao, nhịp tim nhanh, rung thất, co giật, hạ huyết áp, rôi loạn hô hấp, sau đó 
suy hô hấp.

T huốc ch ẹn  beta; so ta lo l

Phăn tích: Theophylin và các dẫn chất ức chê enzym phosphodiesterase dẫn 
đến kích thích cốc thụ thể beta adrenergic, do đó có thể gây tác dụng đối 
kháng.

- Xử lý: Theo dõi những tác dụng đối kháng có thể xảy ra lúc bắt đầu, trong 
khi và khi ngừng điểu trị. Tưdng tác này đã được mô tả nhưng còn cần thêm 
tài liệu. Chuyển vể Trung tâm cảnh giác thuốc những nhận xét thu được.

T h uốc ch ố n g  lo é t  k h á n g  H2 typ  c im etid in

Phăn tích: Cimetidin là chất ức chế các enzym oxydase của gan (cytochrom 
P4 5 0) chịu trách nhiệm chuyển hoá một sô' thuốc. Ngoài ra, còn làm giảm lưu 
lượng máu qua gan. Do đó, nồng độ một số thuốc trong huyết tương tăng lên 
(có nguy cơ quá liều). Do ức chế được một số chuyển hóa sinh học, cimetidin 
phong bế một sô' cơ chế giải độc.

- Xử lý: Theophylin là thuốc có phạm vi điểu trị hẹp; khi ức chế chuyển hoá 
của nó dẫn đến nguy cơ quá liều. Phải tăng cường theo dõi nồng độ thuốc 
trong huyết tương khi dấu hiệu quá liều xuâ't hiện, hoặc phải đổi thuốc 
chống loét. Những dấu hiệu lâm sàng khi quá liều theophylin ở người lớn là: 
co giật, sốt cao, ngừng tim; ỏ trẻ em là: vật vã, nói nhiều, lú lẫn tám thần, 
nôn liên tục, sốt cao, nhịp tim nhanh, rung thất, co giật, hạ huyết áp, rô'i 
loạn hô hấp, thỏ nhiều sau đó suy hô hấp.

T h uốc cư ờ ng g ia o  cảm  b eta

Phăn tích: Tăng các tác dụng hưng thần, có thể dẫn đến kích động, mất ngủ, 
và hiếm hơn là co giật và loạn nhịp tim.

- X ử lý: Nếu cần phôi hợp thuốc, chủ yếu phải theo dõi lâm sàng. Đánh giá 
nguy cơ theo dạng bào chế của thuốc.

T h uốc gây  m ê b ay  h ơ i ch ứ a h a lo g en

Phăn tích: Tăng nguy cơ loạn nhịp tim, dặc biệt vâi halothan.
Xử lý: Phối hợp thuốc này được thực hiện ỏ cơ sỏ bệnh viện. Nhắc nhở ngưòi 
bệnh thông báo cho bốc sĩ gây mê những thuốc mình dùng. Bác sĩ gây mê 
phải lưu ý nguy cơ này và phải theo dõi nhịp tim người bệnh.

834



Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thẩn kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng an thần.
Xử lý: Khuyên người bệnh sắp phẫu thuật thông báo cho bác sĩ gây mê 
những thứ thuốc mình dùng.

V accin  sốn g giảm  đ ộc lực

Phán tích: Có thể có tương tác đặc hiệu với vaccin chống cúm. Cơ chê tác 
dụng cần được xác nhận về mặt sinh hoá và dược động học của chuyển hoá 
theophylin. Mặc dầu còn tranh luận về tương tác này, người ta cho rằng 
vaccin chông cúm làm giảm đào thải các thuốc bị cytochrom P450 chuyển hoá 
ở gan, và làm tăng nồng độ và nửa đòi của theophylin và các dẫn chất trong 
huyết thanh. Cũng có ý kiến cho rằng tương tốc này không xảy ra với các 
vaccin có độ tinh khiết cao, làm cho ta  nghĩ đến vai trò của một tạp chất nào 
đó trong một sô' vaccin.

- Xử lý: Như vậy, cần phải thận trọng nếu phải tiến hành điều trị song song 
hai thuốc này, mặc dầu chưa có tai biến điều trị thực sự nào được công bô 
trên y văn. Với sự hiểu biết hiện tại của chúng ta, có thể có hai thái độ: 
Giảm liều theophylin khoảng 50% trong 24 giờ sau khi tiêm; chủng hướng 
tới dùng các vaccin có dộ tinh khiết cao. Nếu những thay đổi dược động học 
của thuốc biểu thị ra những dấu hiệu ngộ độc trên lâm sàng, nên chuyển các 
nhận xét về Trung tâm cảnh giác thuốc.

Tuong tác cần theo dỏi: mức dộ 1 
T acrin

- Phân tích: Tương tác dược động học, làm giảm độ thanh lọc theophylin trong 
huyết tương, kéo theo nguy cơ quá liều.

- Xử lý. Nếu cần phối hợp thuốc, phải theo dõi nồng độ theophylin trong máu 
và giảm liều lượng theophylin. Phải theo dõi lâm sàng.

T h uốc ch ốn g  nấm  d ẫn  xu ấ t im id azo l

Phản tích: Trong các thuốc chông nấm dẫn chất của imidazol, chì có 
fluconazol được ghi nhận là làm giảm độ thanh lọc theophylin. Tương tác 
dược động học.

- Xử lý: Nếu cần phối hợp thuốc, phải lưu ý đến tương tác này trước khi kê 
đơn theophylin, và phải hiệu chình lại liều lượng trong và sau khi điều trị. 
Theo dõi lâm sàng và sinh học (đo nồng độ theophylin trong máu).

T h u ố c  g â y  m ê cá c  lo ạ i
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THIOTEPA
Chất kìm tế  bào alcoyl hoú

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

THIOTEPA ông tiêm 15 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Sử dụng thuốc này đòi hỏi bác sĩ kê đơn phải có trình độ chuyên khoa. Do đó, 
chông chỉ định cần được xét tùy theo tình trạng của ngưòi bệnh và phải được bác sĩ 
chuyên khoa đánh giá.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Cân nhắc nguy co/ lợi ích; mức độ 3 

T huốc ức c h ế  HMG - CoA red u cta se

Phân tích'. Dùng đồng thòi vái những chất ức chế miễn dịch làm tăng nguy 
cơ xuâ't hiện chứng tiêu cơ vân và suy thận.

- Xử lý: Mặc dầu những trường hợp được thông báo chỉ liên quan đến 
lovastatin, vẫn có nguy cơ tiềm tàng với simvastatin và pravastatin. Nên 
tránh phôi hợp thuốc này.

Vaccin Bống giảm độc lực

Phăn tích: Có nguy cơ phát triển nhiễm khuẩn tương ứng với chủng của 
vaccin do hoạt tính ức chế miễn dịch của thuốc phối hợp.

- Xử lý. Hai thuốc này phải dùng cách nhau từ 3 tháng đến 1 năm; khoảng 
cách thòi gian này dài ngắn này tuỳ thuộc vào mức độ ức chế miễn dịch.

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2
A m p h oteric in  B

Phăn tích: Phôi hợp amphotericin B tiêm với các thuốc độc vối tủy khác đòi 
hỏi phải rất thận trọng. Có nguy cơ thiếu máu và các rối loạn máu khốc.

- Xử lý: Khi cần phối hợp thuốc, phải theo dõi chặt chẽ huyết đồ và khi cần, 
phải giảm liều lượng.
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A zathioprin; carm u stin  h oặc d ãn  chất; c isp la tin  h oặc dẩn chất; 
cyclop h osp h am id  h o ă c  th u ố c  tương tự; d actinom ycin; d oxoru bicin  
hoăc d ấn  chất; Auorõ -5 - uracil; gan cic lov ir; in terferon  alpha tái tô 
hỡp; levam isol; m elphalan; m ercap top urin; m ethotrexat; pentostatin; 
procarbazin; thu ốc k h án g  u ng th ư  các loại; v in cr istin  h oặc thu ốc  
tương tự

Phăn tích'. Nguy cơ tăng độc tính vối máu vì ức chế tủy xương do tốc dụng 
hiệp động, có thể dẫn tới mất bạch cầu hạt.

- Xử lý: Tránh phối hợp thuốc này, nếu có thể. Nếu cần phối hợp thuốc, phải 
dùng liều thấp với mỗi châ't và theo dõi cẩn thận huyết đồ. Phốỉ hợp thuốc 
này phải do các bốc sĩ chuyên khoa thực hiện và các phác đồ điều trị thường 
được định rõ.

C iclosporin

- Phản tích: Phối hợp hai thuốc ức chế miễn dịch. Do ức chế miễn dịch quá 
lớn, nên có nguy cơ xuất hiện các u lympho giả.

- Xử lý: Cần suy nghĩ kỹ khi phôi hợp hai thuốc ức chế miễn dịch, phải cân 
nhắc nguy cơ/ lợi ích theo mục đích điều trị. Chỉ có thể tiến hành phôi hợp 
thuốc ở cơ sở chuyên khoa, và phải theo dõi ngưòi bệnh chặt chẽ.

C lozap in

Phăn tích: Có nguy cơ tăng độc tính với máu do ức chế tủy xương do tác 
dụng hiệp đồng, có thể dẫn tỏi mất bạch cầu hạt. Chỉ vối clozapin dùng đơn 
độc, có thề có hiện tượng mất bạch cầu hạt nặng, thậm chí dẫn tối tử vong 
(độc tính miễn dịch).

- Xử lý: Nếu cần phôi hợp thuốc, phải dùng liều thấp cho mỗi thuôc. Không có
g l  c h o  p h é p  t i ê n  đ o á n  m ấ t  b ạ c h  c ầ u  h ạ t  k h i  d ù n g  c l o z a p i n .  V i ộ c  t h o o  d õ i  c ẩ n  

thận huyết đồ, thực hiện một cách bình thường khi dùng một thuốc kìm tế 
bào, vẫn có giá trị. Tuy nhiên, cần báo trước cho người bệnh biết chỉ sốt nhẹ, 
viêm họng, loét miệng là phải ngừng dùng clozapin.

C olch icin  hay dẫn ch ấ t

Phăn tích'. Dùng đồng thời một chất kìm tế  bào vối một thuốc chống bệnh 
thống phong (gút) làm tăng nồng độ acid uric. Ngoài ra, còn tăng nguy cơ 
giảm bạch cầu, giảm tiểu cầu do hiệp đồng cốc tác dụng không mong muốn.

- Xử lý: Tốt nhất là nên tránh dùng hai thuốc đồng thời, vì có thể liệu pháp 
chốhg bệnh thông phong thất bại. Nên dùng alopurinol (chất ức chế tổng 
hợp acid uric), thay cho các chất gây acid uric niệu để tránh bệnh về thận.

G lycosid  trỢ tim

Phăn tích) Phối hợp với một chất kìm tế  bào làm giảm hâ'p thu các thuốc 
digitalis khoảng 50%, do tổn thương niêm mạc ruột hồi phục được.
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- x ử  lý: Theo dõi chặt chẽ nồng độ các thuốc digitalis trong huyết thanh suốt 
thòi gian điểu trị.

In terleu k in  2 tá i tổ  hớp

- Phân tích : Phối hợp hai chất ức chế tủy xương.
- Xử lý. Chì được dùng interleukin tại cơ sở chuyên khoa, do tính nghiêm trọng 

của bệnh lý. Các tương tác lúc đó phải cân nhắc, vì tấ t cả các chức năng của cơ 
thể đều cần theo dõi liên tục. Theo dõi huyết đồ bao giò cũng bắt buộc.

P h en ico ỉ

Phăn tích: Nguy cơ tăng độc tính với máu do ức chế tủy xương do hiệp đồng 
tác dụng, có thể dẫn tới mất bạch cầu hạt. Chì với các phenicol dùng đơn 
độc, có thể mất bạch cầu hạt nặng, thậm chí tử vong (độc tính miễn dịch).

- Xử lý: Nếu cần phối hợp thuốc, phải dùng mỗi thuốc vói liều lượng thấp. 
Không có gì báo trước mất bạch cầu hạt với các phenicol. Việc theo dõi chặt 
chẽ huyết đồ, thực hiện bình thường khi dùng một chất kìm tế  bào, vẫn có 
giá trị. Nhưng người bệnh cần được báo trước là nếu chỉ sốt nhẹ, viêm họng, 
loét miệng, thì phải ngừng dùng phenicol.

Vàng

Phản tích: Nguy cơ tăng hư hại các dòng tê bào máu (bất sản tủy).
- Xử lý: Phối hợp thuốc đòi hỏi phải theo dõi sinh học (huyết học) ở những 

người bệnh có nguy cơ.

Z idovudin

Phăn tích: Phối hợp EÍdovudin với các chất độc với tủy khác đòi hỏi phải rất 
thận trọng. Nguy cơ thiếu máu hay các rối loạn khác vé máu.

- Xử lý: Khi cần phối hợp thuốc, phải theo dõi chặt chẽ huyết đồ, và khi cần 
phải giảm liều lượng.

THUỐC AN THẦN KINH CÁC LOẠI
Các thioxanthen thuộc nhóm này. Thuốc dùng để điều trị các chứng rối loạn tùm thần. 
Căn phán biệt: các thuốc an thần kinh họ bemumid, các butyrophenon, các thuốc an 

thần kinh họ phenothiaỉin. Mỗi loại tạo thành một nhóm riêng

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

FLUPENTIXOL viên nén 1 mg; 3 mg; ống tiêm 20 mg 
Fluanxol viên nén 1 mg; 3 mg 
Fluanxol LP ống tiêm 20 mg
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1LOXAPIN viên nén 25 mg; 50 mg; ổng tiêm 50 mg 
Loxapac viên nén 25 mg; 50 mg 
Loxapac ông tiêm 50 mg

PIMOZID viên nén 1 mg; 4 mg; thuốc uông giọt 45 mg/lmL 
Orap viên nén 1 mg; 4 mg 
Orap thuốc uống giọt 45 mg/lmL

ZUCLOPENTIXOL viên nén 10 mg; 25 mg 
Clopixol viên nén 10 mg; 25 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Thận trọng: mức độ 2
Glocom: Nguy cơ tăng nhãn áp do khép góc.
Phì đại tuyến tiền liệt - u tuyến tiền liệt: Nguy cơ bí tiểu tiện liên quan, 
đến rối loạn niệu đạo - tuyến tiền liệt.

Cần theo dõi: múc dộ 1

Ãn uống - rượu: Rượu làm tăng tác dụng an thần của các thuốc an thần 
kinh.
Thời kỳ cho con bú: Các thuốc an thần kinh qua được sữa mẹ gây nguy cơ 
an thần ỏ trẻ còn bú.
Trẻ em - người bệnh  cao tuổi: Trẻ em và người bệnh cao tuổi nhạy cảm 
hơn với những tác dụng không mong muốn (hội chứng Parkinson giả, rối loạn 
tim mạch, hạ huyết áp thế đứng, lú lẫn). Liểu lượng phải thấp và táng dán.
Đ ộng kinh: Các thuôc an thần kinh làm giảm ngưỡng gây động kinh và có 
thể khởi động một cơn động kinh.
Thời kỳ mang thai: Phải tránh dùng các thuổc an thần kinh ở đầu thai kỳ, 
chưa xác định được tính an toàn sử dụng đôĩ với phần lớn các thuôc này.
Suy gan - suy th ậ n : Độc tính của các thuốc an thần kinh tăng ở người suy 
gan hoặc suy thận. Liều lượng phải giảm.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối họp nguy hiểm: múc độ 4

L evodop a

Phăn tích: Phối hợp levodopa với một số thuốc có tác dụng đô'i kháng 
dopaminergic có thể dẫn đến những tác dụng đối kháng.
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x ử  lý: : Chống chì định phôi hợp này, ngoại trừ để tìm kiếm một sự đối 
kháng dược lý (được tiến hành ỏ cơ sở chuyên khoa).

T h uốc ức c h ế  MAO typ  B

Phản tích: ữc chế đặc hiệu monoamin oxydase typ B dẫn đến kéo dài tác 
dụng của levodopa, điểu đó giải thích việc kê đơn levodopa cùng với thuốc ức 
chế MAO typ B. Phối hợp thuốc này có các tương tác thuốc giống tương tác 
thuốc của levodopa. Phổi hợp levodopa với một sô' thuốc có tác dụng dôi 
kháng dopaminergic có thể dẫn đến các tác dụng đối kháng.

- Xử lý: Chống chỉ định phối hợp levodopa và thuốc ức chế MAO typ B vối 
thuốc an thần kinh thuộc họ này, ngoại trừ để tìm kiếm một sự đôi kháng 
dược lý (thực hiện ở cơ sở chuyên khoa).

R iton av ir

Phăn tích: Ritonavir có ái lực mạnh vối isoenzym 3A4 của cốc cytochrom P450, 
làm giảm bằng cách cạnh tranh, chuyển hoá của các thuốc được chuyển hoá 
mạnh bởi các cytochrom P460. Như vậy, nồng độ của những thuốc này trong 
huyết tương sẽ tăng và có nguy cơ tăng độc tính của chúng. Nguy cơ tăng độc 
tính tim cùng với khoảng QT kéo dài và xuất hiện xoắn đỉnh (chỉ mô tả duy 
nhất với pimozid: Orap). Tương tác dược động học về chuyển hóa thuôc. cần 
tránh tương tác vối risperidon.

- Xử lý: Không kê đơn phối hợp này. cần  thay thế thuốc.

Cãn nhắc nguy co/lợi ích: mức độ 3 
B en zod iazep in ; d ex tro p ro p o x y p h en

Phăn tích : Tỉlllg tác dụng ức chố hệ thần kinh trung ương, dẫn đốn tăng tóc 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực.
Xử lý: Lưu ý tương tác này để điểu chỉnh liều của hai thuốc. Chú ý đến giảm 
tỉnh táo ở ngưòi lái xe và người vận hành máy. Khuyên không uô’ng rượu, 
không dùng các chế phẩm có rượu.

G u a n eth id in  h o ặ c  th u ố c  tư ớng tự

- Phăn tích: Giảm tác dụng chống tăng huyết áp do ức chế tái nhập 
guanethidin ở tế  bào thần kinh bỏi các thuốc an thần kinh các loại.
X ù  lý-. Thay đổi chiến lược điều trị bằng cách chọn một thuổc chông tăng 
huyết áp khác. Phối hợp nên tránh.

L ith i

- Phăn tích: Tai biến độc thần kinh thuộc loại hội chứng lú lẫn ở những ngưòi 
bệnh dùng phối hợp này đã được thông báo.
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- x ử  lý: Phối hợp cần tránh. Thay đổi chiến lược điều trị, ngoại trừ  ngưòi bệnh 
ở trong một cơ sở chuyên khoa, tại đó người bệnh được theo dõi liên tục.

M ethyld opa

Phăn tích: Với các thuốc an thần kinh nói chung, có nguy cơ làm giảm tác 
dụng chông tăng huyết áp do chẹn tái nhập các chất chuyển hoá của 
methyldopa trong các nơrôn adrenergic. Nguy cơ hạ huyết áp tư thế đứng 
cũng gia tăng với mọi thuốc an thần kinh.

- Xử lý: Khi muôn cân bằng huyết áp, người kê đơn phải lưu ý nguy cơ biến 
đọi huyết áp với các thuốc an thần kinh và chọn cách điều trị. Thông tin cho 
người bệnh, nếu cần phôi hợp, dùng thuốc đều đặn vào giò nhất định và tăng 
cường tự theo dõi. Nếu không, thay đổi chiến lược điều trị. Khuyên ngưòi 
bệnh đến bác sĩ khám lại nếu thây biến đổi huyết áp.

R iton av ir

Phăn tích: Ritonavir có ái lực cao với isoenzym 3A,| của các cytochrom p,50. 
Có nguy cơ quan trọng cạnh tranh giữa ritonavir và các thuốc khốc được 
chuyển hoá hoặc nghi được chuyển hoố bỏi isoenzym này. Sự cạnh tranh này 
sẽ gây giảm chuyển hoố và nguy cơ tăng đáng kể nồng độ của thuốc an thần 
kinh phôi hợp trong huyết tương. Nguy cơ hạ huyết ốp, an thần và tăng các 
tác dụng ngoại tháp (mô tả  với risperidon, Risperdal, trong họ này). Tương 
tác dược động học vể chuyển hoá. Phải cấm phối hợp với pimozid.

- Xử lý: Theo dõi chặt chẽ người bệnh vể sự xuất hiện độc tính và giảm liều 
của thuốc an thần kinh, nếu cần.

Rượu
Phân tích-. Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Một sô' tác dụng tâm thần vận động có thể được 
ghi nhận với một sô' thuốc, nhất là trong tuần đầu điều trị. Tương tác kiểu 
dược lực.

- Xử lý-. Tốt nhất không dùng thuốc này, vì không kiểm soát được việc người 
bệnh uống rượu. Nguy cơ an thần buồn ngủ nguy hiểm nhất là với ngưòi lối 
xe và người điều khiển máy móc. Khuyên người bệnh không uống rượu, 
không dùng các chế phẩm có rượu.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2

B aclofen

- Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lực.
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- x ử  lý: Lưu ý nguy cơ này để điểu chỉnh liều của hai thuốc nếu cần phôi hợp. 
Nghĩ đến giảm tình táo ở ngưòi lái xe và ngưòi vận hành máy móc. Khuyên 
không uống rượu, không dùng các chê phẩm có rượu.

Benzam id; b u tyrop h en on ; reserp in

- Phăn tích'. Cộng hợp các tác dụng không mong muốn, thể hiện bằng nguy cơ 
các tác dụng ngoại tháp nặng lên.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều. Theo dõi lâm sàng.

Busp iron

- Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Một số tác dụng tâm thần vận động có thể được ghi nhận với 
một sô’ thuốc, nhâ't là trong tuần đầu điều trị. Tương tác dược lực.

- Xử lý. Tốt nhất không nên phối hợp hai thuốc, vì ngưòi kê đơn không kiểm 
soát được người bệnh uống rượu. Nguy cơ an thần buồn ngủ nguy hiểm nhâ't 
đôi với người lối xe và ngưòi vận hành máy móc. Khuyên người bệnh không 
uống rượu, không dùng các chế phẩm có rượu, khi điều trị.

C arbam at h o ặ c  th u ố c  tư ơ n g  tự; carb am azep in ; d an tro len ; in terfero n  
a lp h a tá i tổ  hợp; m ed ifoxam in ; p aroxetin ; p rim id on  h oặc dẫn chất; 
p rocarbazin ; th u ố c  ứ c c h ế  h ệ  th ẩ n  k in h  tru n g  ương cá c  loại;

- Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực.

- Xử lý: Chú ý đến giảm tỉnh táo ở ngưòi lái xe và người vặn hành máy móc. 
Khuyên không uống rượu , không dùng chế phẩm có rượu.

C lon id ln  h o ộ c  th u ố c  tư ơ n g  tự

Phăn tích'. Cần lưu ý hai nguy cơ: tăng tác dụng chống tăng huyết áp (vẫn là 
một tác dụng không mong muôn của các thuốc an thần kinh); tăng tác dụng 
ức chế hệ thần kinh trung ương dẫn đến tăng tác dụng an thần. Tương tác 
kiểu dược lực. Nên nhố rằng rilmenidin, với liều thông thường, không làm 
tăng các tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương của những thuốc này.

Xử lý: Lưu ý những nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc nếu cần 
phối hợp. Nghĩ đến sự giảm tỉnh táo ở người lái xe và ngưòi vận hành máy 
móc. Khuyên không uống rượu, không dùng cốc chế phẩm có rượu.

C lozap in

Phăn tích: Nguy cơ tăng tác dụng hạ huyết áp.

- X ử lý: Theo dõi huyết áp và điểu chình liểu của thuốc phối hợp trong và sau 
khi ngừng điểu trị clozapin. Thận trọng đặc biệt ở người bệnh cao tuồi.
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M eth a d o n

Xử lý: Nguy cơ an thần buồn ngủ nguy hiểm nhâ't là ở người lái xe và người 
vận hành máy; tránh phôi hợp thuốc. Khuyên người bệnh không dùng cốc đô 
uống hoặc các thuốc có rượu.

N atri va lp roat h oặc dẫn ch ấ t

Phăn tích: Natri valproat và các dẫn chất, ngoài thêm các tác dụng ức chê 
hệ thần kinh trung ương, còn làm tăng hàm lượng trong huyết tương cua 
những thuốc an thần kinh (thioxanten), có lẽ do ức chế enzym và giảm dị 
hoá của chúng.
Xử lý: Nếu cần phối hợp, phải giảm liều của những thuốc an thần kinh loại 
thioxanten. Nghĩ đến giảm tỉnh táo ở người lái xe và ngưòi vận hành máy. 
Khuyên không uô'ng rượu và nếu người bệnh tự dùng thuốc, kiểm tra tố 
dược của những thuốc này không được có rượu.

P h en o th ia z in

Phăn tích: Các phenothiazin có thể dùng trong điều trị như những thuốc 
kháng histamin, hoặc thuốc an thần kinh. Dùng làm thuốc an thần kinh khi 
chúng được phối hợp với các thuốc an thần kinh khác, có cộng hợp các tác 
dụng không mong muôn, thể hiện bằng nguy cơ làm nặng thêm các tác dụng 
ngoại tháp.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều. Theo dõi lâm sàng.

Sotalol; th u ốc ch ẹn  beta

Phân tích: Tăng tác dụng hạ huyất áp của những thuốc này.
Xử lý: Nếu cần phối hợp, phải tăng cưòng theo dõi huyết áp trong và sau khi 
ngừng điều trị bằng một trong hai thuốc. Điều chỉnh liều nếu cần. Nhấn 
mạnh về kế hoạch dùng thuốc và sự tuân thủ. Đặc biệt cảnh giác khi dùng 0  

người bệnh cao tuổi.

T h uốc gây m ê b ay hơi ch ứ a h a lo g en  ; th u ố c  gây  m ê các loại

Phân tích: Tăng tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lực.
Xử lý: Khuyên ngưòi bệnh phải can thiệp ngoại khoa thông tin cho ngưòi 
gây mê những thuốc mà họ dùng.

T huốc g iãn  m ạch  ch ốn g  tă n g  h u y ế t áp

Phăn tích: Tương tác gây tăng tác dụng hạ huyết áp của những thuốc có tính 
châ't an thần kinh và gây thứ phát hạ huyết áp.

Phân tích'. Tăng nguy cơ ức chê hệ thần kinh trung ướng.
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- x ử  lý. Nếu cần phối hợp, phải tăng cường theo dõi huyết áp trong và khi 
ngừng điểu trị bằng một trong hai thuốc. Điều chỉnh liều nếu cần. Nhấn 
mạnh về kế hoạch dùng thuốc và sự tuân thủ. Đặc biệt cảnh giác khi dùng ở 
người bệnh cao tuổi.

T huốc k h án g  acid  u ố n g  h oặc th a n  h o ạ t

- Phăn tích: Thuốc kháng acid uống làm giảm hấp thu ở đưòng tiêu hoá và 
làm giảm tác dụng của thuốc được phôi hợp.

- Xử lý: Cần uống hai thuốc cách nhau ít nhất từ một đến hai giờ. Nên nhớ 
rằng cốc kháng acid thường được uô'ng 1 giò 30 phút sau bữa ăn, vì ăn uống 
là nguồn gốc tăng tiết dịch vị.

T h uốc lợ i t iể u  th ả i k a li m áu

Phăn tích: Tăng tác dụng hạ huyết áp và tăng nguy cơ hạ huyết áp thế đứng.
Xử lý: Theo dõi huyết áp trong khi phối hợp. Tùy theo thuốc, huyết áp có thể 
hạ nhiều hay ít. Điều chỉnh liều của một trong hai thuốc nếu cần. Xây dựng 
kê hoạch dùng thuốc đều đặn. Tăng cường theo dõi ở ngưòi bệnh cao tuổi 
(nguy cơ ngã), và khuyên chuyển dần dần từ tư thế nằm hoặc ngồi sang tư 
thế đứng. Khuyên người bệnh gặp lại bác sĩ để điều chỉnh lại liều, nếu thây 
chóng mặt lúc đầu điều trị.

T h uốc ức c h ế  en zym  ch u y ển  d ạ n g  a n g io te n s in

- Phăn tích: Tương tác gây tăng tác dụng giảm huyết áp của các thuốc có tính 
an thần kinh và thứ phát gây hạ huyết áp.

- Xử lý: Nếu cần phối hợp, phải tăng cường theo dõi huyết áp trong và sau khi 
ngừng điều trị bằng một trong hai thuốc. Điều chỉnh liều nếu cần. Nhấn 
mạnh về kế hoạch dùng thuốc và sự tuân thủ. Đặc biệt cảnh giác khi dùng ở 
người bệnh cao tuổi.

Tưong tác cổn theo dỏi: mức độ 1

A m p hetam in  h oặc d ẫn  ch ất

- Phăn tích: Tác dụng đôi kháng. Có thể tăng tính hung hãn ở người nghiện 
amphetamin.

- Xử lý: Lưu ý tương tác dược lực này để xác định mục tiêu điều trị chính. 
Khuyên người bệnh gặp lại bác sĩ nếu thấy kết quả điều trị không ổn định.

B arbituric; A uoxetin; ỉlu voxam in ; th u ố c  k h á n g  h ista m in  k h á n g  Hị - 
an thần; th u ố c  ức c h ế  MAO k h ô n g  ch ọ n  lọc

- Phân tích: Tăng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng an thần buồn 
ngủ. Tương tác dược lực.
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x ử  lý: Lưu ý tương tác này để điều chỉnh liều của hai thuốc. Nghĩ đến giảm 
tỉnh táo ở người lái xe và người vận hành máy. Khuyên không uống rượu và 
các chê phẩm có rượu.

C italopram

Phân tích: Tăng tác dụng an thần của chất ức chế tái nhập serotonin.

- Xử lý: Chú ý không uống rượu cùng, nhất là ở người lái xe và người vận 
hành máy.

O xaflozan; v iloxazin ; th u ố c  ch ủ  vận  m orp h in

Phăn tích'. Tãng ức chê hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác dụng an 
thần buồn ngủ. Tương tác dược lực.

Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc nếu cần phôi hợp 
này. Chú ý đến giảm tỉnh táo ở người lối xe và người vận hành máy. Khuyên 
không uống rượu và không dùng các chế phẩm có rượu.

T huốc ch ốn g  trầm  cảm  ba v ò n g  h o ặ c  th u ố c  tương tự

Phăn tích-. Tăng ửc chế hệ thần kinh trung ương, ức chế hô hấp và hạ huyết 
áp. Ngoài ra, nếu có sự phụ thuộc thuốc, phối hợp hai thuốc có thể làm tăng 
nguy cơ phụ thuộc thuốc.

Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc, nếu cần phối hợp. 
Nghĩ đến giảm tỉnh táo ở ngưòi lái xe và ngưòi vận hành máy. Khuyên người 
bệnh không uống rượu và dùng các chế phẩm có rượu.

T h uốc gây mê b arb itu ric

Phân tích: Nguy cơ tăng ức chế hệ thần kinh trung ương.

- Xử lý: Nếu cần phối hợp hai thuôc, lưu ý nguy cơ này khi gây mê và lựa chọn 
liều.

T huốc k h án g  ch o lin erg ic

Phân tích: Tăng các tính chất khống cholinergic của phần lớn các thuốc an 
thần kinh do hiệp đồng tác dụng không mong muôn. Những tác dụng này 
biểu hiện bằng tăng nguy cơ bí tiểu tiện, khô miệng và táo bón.

- Xử lý: Các tác dụng không mong muốn của loại thuốc này cần được lưu ý. 
Nếu phối hợp này phải làm theo mục tiêu điều trị, thông báo cho người bệnh 
về những tác dụng không mong muốn có thể có. Tránh phôi hợp thuốc ồ 
người có bệnh tuyến tiền liệt và người bị tăng nhãn áp.
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THUỐC BẢO VỆ CHỐNG ÁNH SÁNG
Lù nhữtig chất bào vệ chống các tia tù  ngoại A và B, 

do tác (lụng lọc liay phàn xạ

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

TITAN DIOXID kem bôi da
Mastu s Forte thuốc đạn 
Mastu s thuốc mỡ 
Sunplay kem bôi da

CHỦ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Cán theo dõi: mức độ 1

Các trạng thái khác: Dị ứng vói acid paraaminobenzoic.

THUỐC CẢM ÚNG GÂY RỤNG TRÚNG LOẠI CL0MIFEN
Các chất tổng hợp cảm ứng gây rụng trứng

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

CLOMIPHEN viên nén 50 mg
Clomhexal 50 viên nén 50 mg 
Clostilbegyt 50 viên nén 50 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Cân nhắc nguy co/lọi ích: mức độ 3

Thời kỳ m ang thai: Nghi ngò có tác dụng gây quái thai ở phụ nữ mang 
thai. Trước khi kê đơn cần xác minh ngưòi bệnh không mang thai.
Suy gan: Tránh sử dụng cho trưòng hợp bệnh gan nặng hoặc mới mắc.
Trường hợp khác: Ung thư cơ quan sinh dục, u nang buồng trứng, rôì loạn 
thị giác, chảy máu phụ khoa không rõ nguyên nhân.
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THUỐC CẦM MÁU
Các chế phẩm (lùng đắp tụi chỗ để cầm máu

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

BẢNG GẠC TẠI CHỖ

Urgo băng cá nhân 
Uniplas băng cá nhân

PECTIN dung dịch uô'ng
Arhemapectine dung dịch uống

CHỐNG CHỈ ĐỊNH VÀ THẬN TRỌNG KHI sử  DỤNG

Cân nhắc nguy co/lọi ích: mức độ 3
Không đắp trên những vết thương hoặc các hôc bị nhiễm khuẩn. Tránh tiếp 
xúc với mắt.

THUỐC CHẸN ALPHA
Lù những chất có túc dụng phong bê thụ thềalpha adrenergic

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

ALFUZOSIN viên nén bao phim 2,5 mg; 5 mg 
Xatral viên nén bao phim 2,5 mg 
Xatral SR viên nén bao phim 5 mg

IFENPRODIL viên nén bọc 20 mg; ốhg tiêm 2 mL/ 5 mg 
Vadilex viên nén bọc 20 mg 
Vadilex ống tiêm 2 mL/ 5 mg

INDORAMIN viên nén 25 mg
Wydora viên nén 25 mg

MOXISYLIT viên nén 30 mg; dung dịch tiêm 10 mg; 20 mg 
Carlytine viên nén 30 mg 
Icavex dung dịch tiêm 10 mg; 20 mg
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NICERGOLĨN nang 5 mg; 10 mg; ông tiêm 1 mL/4 mg 
Sermion nang 5 mg; 10 mg 
Sermion ông tiêm 1 mL/4 mg

RAUBASIN viên nén (phôi hợp với dihydroergotamin) 0,6 mg; 1,2 mg; viên nén (phôi 
hợp với almitrin) 10 mg

Duxil: viên nén 10 mg (phôi hợp vói almitrin)
Iskedyl forte: viên nén 1,2 mg (phối hợp với dihydroergotamin)
Iskedyl viên nén 0,6 mg (phôi hợp với dihydroergotamin)

URAPIDIL nang 30 mg; 60 mg
Mediatensyl nang 30 mg và 60 mg

YOHIMBIN viên nén 2 mg
Yohimbine Hondé viên nén 2 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chỉ định: mức độ 4

Suy gan: Trong nhóm thuốc này, chỉ có liên quan đến yohimbin và sự kết 
hợp cần được theo dõi khi bị suy gan.
Suy thận: Trong họ thuốc này chỉ có liên quan đến yohimbin và sự kết hợp 
cần được theo dõi khi suy thận.

Thộn trọng: mức độ 2

Các trạ n g  th á i khác: Trường hợp co thắt mạch máu não hoặc võng mạc. 
Huyết áp tâm thu dưới 100 mmHg. Nguy cơ hạ huyết áp tư thế đứng. Phải 
theo dõi chặt chẽ huyết áp, nhất là trong giai đoạn đầu điều trị.

Cần theo dõi: mức độ 1

Suy m ạch vành: Nếu các cơn lại xuất hiện hoặc nặng lên, phải ngừng điều trị.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Côn nhắc nguy c o / lợi ích: múc độ 3 

Clonidin hoặc thuốc tương tự
- Phân tích-. Đối kháng dược lý nên làm giảm tác dụng chống tăng huyết áp 

của clonidin (mông alpha adrenergic) và giảm tác dụng cốc thuốc cưòng giao 
cảm alpha (kết hợp không hợp lý).
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x ử  lý: Khuyên không nên dùng phốĩ hợp này, do tính đôi kháng dược lý, có 
thể dẫn tới thất bại trong điều trị, nếu mục đích chính của liệu pháp là điêu 
trị bệnh tăng huyết áp.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
B eprid il; verapam il

Phân tích: Kết hợp hai thuốc chống tăng huyết áp, có thể dẫn tói những 
nguy cơ tụ t huyết áp nghiêm trọng.
Xử lý: Có thể phối hợp hai thuốc chống tăng huyết áp, coi như một biện pháp 
thứ hai. Thông báo cho ngưòi bệnh về nguy cơ hạ huyết áp và đề xuất một 
kế hoạch dùng thuốc trải đều trong ngày, có tính tối dược động học của các 
thuốc nếu cần. Khuyên người bệnh tự theo dõi đều đặn khi dùng thêm thuốc 
thứ hai, và khi ngừng dùng một trong hai thuốc.

D ih ydropyrid in; d iltiazem

Phân tích: Tăng tác dụng hạ huyết áp và tăng nguy cơ hạ huyết áp tư thê 
đứng.
Xử lý: Phải theo dõi huyêi, ốp trong khi kết hợp hai thuốc. Tùy theo thuôc 
phối hợp, hạ huyết áp có thể nghiêm trọng ít hay nhiều. Có khi phải điểu 
chỉnh liều của một hay hai thuốc. Lập một chương trình dùng thuốc đều 
đặn. Khuyên người bệnh gặp lại bác sĩ để điều chỉnh lại liều dùng, nếu thây 
chóng mặt khi bắt đầu dùng phối hợp thuốc. Tăng cường theo dõi ngưòi bệnh 
cao tuổi (nguy cơ ngã) và khuyên họ chuyển dần dần từ thế nằm hay ngồi 
sang tư thê đứng.

Rượu (eth an ol)

Phân tích: Tăng nguy cơ giảm huyết áp, đặc biệt ở ngưòi thiếu hụt aldehyd 
dehydrogenase (người bị đỏ mặt khi uống rượu). Tương tác xảy ra nhanh. Cơ 
chế nghi là hệ thần kinh giao cảm bị thuốc chẹn alpha ức chế, nên làm tăng 
nguy cơ giảm huyết áp do rượu.

- Xử  /ý: Khuyên tránh uống rượu khi dùng thuốc chẹn alpha.

Thuốc cư ờng g iao  cảm  alp h a - beta

Phân tích: Có khả năng phong bế tác dụng tăng huyết áp của chất cưòng 
giao cảm và kéo theo hạ huyết áp nghiêm trọng tuỳ theo liều dùng.
Xử lý: Trước khi điều trị bằng thuốc chẹn alpha-1, hãy đợi lúc tác dụng dược 
lý của thuốc cường giao cảm hết đã, trừ khi muốn có đốĩ kháng giữa hai 
thuốc. Phải tính tới các dạng bào chế để đánh giá nguy cơ (dùng ngoài, uống 
hoặc tiêm). Nên nhó là các dạng thuốc dùng ngoài có thể gây một tác dụng 
toàn thân tùy theo điều kiện và hoàn cảnh dùng liệu pháp.
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- Phăn tích: Nguy cơ hạ huyết áp nghiêm trọng.

- Xử lý: Khuyên người bệnh thông báo cho bác sĩ gây mê tên của tâ't cả các 
thuốc đã dùng trước khi phẫu thuật.

T huốc gây m ê các  loạ i (ngoà i b arb itu ric và th u ố c  gây m ê bay hơi 
ch ứ a h alogen )

- Phăn tích: Có thể giảm tác dụng co mạch.

- Xử lý. Khuyên ngưòi bệnh thông báo cho bác sĩ gây mê tên của tâ't cả các 
thuốc đã dùng trước khi phẫu thuật.

T h uốc lợi t iểu

Phăn tích: Tăng tác dụng hạ huyết áp; tăng nguy cơ hạ huyết áp liều đầu 
tiên của prazosin.

- Xử lý: Người suy tim xung huyết khi đã điểu trị mạnh bằng thuốc lợi tiểu thì 
phải dùng prazosin lúc đầu tiên với liều thấp nhất (500 microgam, 2 hoặc 3 
lần mỗi ngày).

T h uốc ức c h ế  en zym  ch uyển: en a lap ril + b u n azosin

Phân tích: Hạ huyết áp nặng xảy ra khi cho liều đầu tiên enalapril phôi hợp 
với bunazosin. Hiệp đồng tác dụng hạ huyết áp.

- X ử lý: Cần thận trọng khi phôi hợp, nhất là khi cho liều đầu tiên. Có thể 
cho thuốc lúc đi ngủ vì phản ứng hạ huyết áp câ'p xuất hiện ngắn. Các 
thuốc chẹn alpha khác như a]fuzo8Ín, doxazosin. prazosin, terazosin, 
trimazosin với các thuốc ức chế enzym chuyển có thể cũng có những phản 
ứng tương tự.

THUỐC CHẸN ALPHA - BETA
Chẹn alpha - beta

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

LABETALOL viên nén 200 mg; ống tiêm 100 mg/ 20 mL
- Trandate ống tiêm 100 mg/ 20 mL
- Trandate viên nén 200 mg

Thuốc gây mê bay hơi chứa halogen
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TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối hạp nguy hiểm: mức độ 4

T h u ố c  cư ờ n g  g ia o  c ả m  b e ta

Phân tích-. Phối hợp không hợp lý. Đô'i kháng dược lý khi quá liều thuốc chẹn 
beta
Xử lý: Đây là đốì kháng dược lý mà ta cần biết trước khi xây dựng chiến lược 
điêu trị.

THUỐC CHẸN BETA
Thuốc đối kháng cạnh tranh với các catecholamin ở thụ thểbeta aclrenergic. Thuốc 

cliống đau thắt ngực chủ yếu, chống tăng huyết áp, chống loạn nhịp tim 
(nhóm II của Vaughan-Wiltiams)

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

ACEBUTOLOL
Sectral viên nén 200 mg 

ATENOLOL
Apo- Atenol viên nén 100 mg 
Ateloc viên nén 100 mg 
Atenolol 50 Stada viên nén 50 mg 
Atenolol 100 Stada viên nén 100 mg 
Atenova viên nén 100 mg 
Bliconol viên nén 100 mg 
Noten viên nén 50 mg 
Tenolol viên nén 50 mg; 100 mg 
Tenormin viên nén 50 mg 
Tenoret viên nén 50 mg 
Tenoretic viên nén 100 mg 
Tenoric viên nén 100 mg với 20 mg chlortalidon

- Tredol viên nén 50 mg; 100 mg

BẸTAXOLOL

Betoptic s  hỗn dịch nhỏ mắt 0,25%

851



BISOPROLOL
Concor 5 viên nén bao 5 mg

CARVEDILOL
Carca viên nén 6,25 mg; 12,5mg 
Cardivas viên nén 6,25 mg; 12,5mg 
Dilatrend viên nén 25 mg 
Talliton viên nén 6,25 mg; 12,5mg

LEVOBUNOLOL
Betagan dung dịch nhỏ mắt 0,5%

METOPROLOL
Betaloc viên nén 50 mg; 100 mg 
Cardiosel viên nén 50 mg 
Metohexal viên nén 100 mg 
Metoprolol 100 Stada viên nén 100 mg 
Metoprolol 200 Stada viên nén 200 mg 
Montebloc viên nén 100 mg

NADOLOL
Apo-Nadol viên nén 40 mg

PROPRANOLOL
A vlocardy l v iên  n é n  40 m g 

Avlocardyl ống tiêm 5 mg/5 mL 
Avlocardyl LP nang 160 mg 
Dorocardyl viên nén 40mg 
Hopranolol viên nén 40 mg 
Novo-pranol viên nén 40 mg

TERTATOLOL

Artex 5 viên nén bao 5 mg

TIMOLOL
Nyolol dung dịch nhỏ mắt 0,5%; 0,25%
Ofan -  Timolol dung dịch nhỏ mắt 2,5 mg/mL; 5 mg/mL 
Nyolol gel nhỏ mắt 0,1%
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Timolol dung dịch nhỏ mắt 0,25%
Timolol dung dịch nhỏ mắt 0,5%

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy cơ/lọi ích: mức độ 3
Suy tim : Tất cả các thuốc chẹn beta đều làm giảm tần sô' và lưu lượng tim. 
Điểu này là nguồn gốc của những sự cô' tim mạch (nhịp tim chậm quá mức, 
lạnh đầu chi, suy tim mất bù, suy tim sung huyết) nói chung liên quan tối 
một bệnh tim đã có. Các chứng bệnh sau đây có chống chỉ định: bloc nhĩ - 
thất, nhịp tim chậm quan trọng, hiện tượng Raynaud, sôc do tim, bệnh nút 
xoang, đau thắt Prinzmetal.

Suy hô hấp; hen: Các thuốc chẹn beta kinh điển chẹn các thụ thể ngoại vi 
của phê quản với nguy cơ cơn hen nặng ỏ những người có cơ địa. Với các 
thuốc chẹn beta-1 (acebutolol, atenolol, betaxolol, metoprolol) nguy cơ này 
hầu như không có, trừ trường hợp quá liều.

Người bệnh  cao tuổi: Tôn trọng tuyệt đốì những chông chỉ định kinh điển, 
nhất là những chống chỉ định về tim và phải thận trọng khi dùng.

T rường hợp khác: Tăng huyết áp do u tế  bào ưa crôm: phải thận trọng khi 
dùng thuốc chẹn beta.

Thận trọng: mức độ 2
Thời kỳ cho con bú: Các thuốc chẹn beta qua được sữa mẹ và có thể biểu 
hiện tác dụng dược lý trên trẻ sơ sinh.

Suy thận : Nửa đòi của các thuốc chẹn beta kéo dài, nhất là khi chúng ít bị 
chuyến hoá và đào thải qua đưòng thận (srtalol, atenolol). Điễu chinh liêu.

cổn theo d ỏ i: Mức dộ 1
Tiểu đường: Các thuốc chẹn beta làm mất các dấu hiệu báo hiệu của hạ 
glucose máu, các dâu hiệu này phụ thuộc vào catecholamin. Những tai biến 
hạ glucose máu nghiêm trọng gây hôn mê đã được mô tả ỏ những ngưòi tiểu 
đưòng được điều trị bằng insulin hoặc các thuốc uống hạ glucose máu.

Thai nghén: Các thuốc chẹn beta hình như không sinh quái thai và có 
thể được dùng để điểu trị tăng huyết áp do thai nghén. Hiếm thấy các sự cô’ 
bào thai (nhịp tim chậm, suy dinh dưõng, hạ glucose máu) do gan chưa 
trưởng thành.

Suy m ạch  vành: Đây là một họ thuốc được kê thường xuyên, cần  báo cho 
người bệnh không được ngừng điều trị một cách đột ngột, thậm chí nên tiếp 
tục điều trị cho tới khi can thiệp phẫu thuật, nếu có.
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TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối hợp nguy hiểm: mức độ 4

F lo c ta fen in

- Phân tích: Floctafenin có thể gây ra những phản ứng quá mẫn, có thể dẫn tới 
sốc phản vệ nặng. Trong trường hợp này, cốc thuốc chẹn beta (kể cả dạng thuốc 
nhỏ mắt) làm cho bệnh cảnh nặng thêm bằng cách giảm bù tim mạch (do 
adrenalin và noradrenalin), đặc biệt trong trường hợp hạ huyết áp hoặc sốc.

- Xử lý: Hỏi người bệnh về tiền sử. Người bệnh có dùng floctafenin lần đầu 
tiên không? Trong trường hợp sốc, sự giảm các cơ chế bù có thể nguy hiểm 
và phải chống chỉ định phối hợp này. Không kê thuốc giảm đau này cho 
những ngưòi bệnh đã có tiền sử dị ứng. Thay thuốc giảm đau dễ hơn thay 
thuốc chẹn beta.

T h u ốc cản  q u an g  có  iod

- Phân tích: Trong trưòng hợp phản ứng dị ứng, các thuốc chẹn beta (kể cả 
dạng thuốc nhò mắt) làm giảm bù tim mạch, đặc biệt khi hạ huyết áp và sốc. 
Bài tiết adrenalin cho phép cơ thể có đáp ứng sinh lý bình thường trong 
trường hợp choáng phản vệ, nhưng khi phối hợp vối thuốc chẹn beta, đáp 
ứng này bị chẹn.

- Xử lý: Hỏi ngưòi bệnh về tiền sử. Có phải đây là lần đầu tiên ngưòi bệnh 
được cho một thuốc cản quang có iod không? Trong trường hợp sốc, sự giảm 
các cơ chế bù trừ có thể nguy hiểm và phải chông chỉ định phối hợp này. 
Không kê thuốc cho những ngưòi bệnh đã có tiền sử dị ứng.

T h u ốc cường th á n  k in h  gia<^ cả m  b eta

Phân tích: Phối hợp không hợp lý. Đối kháng dược lý, sử dụng trong trường 
hợp quá liều thuốc chẹn beta. Tương tác này gặp cả khi dùng thuốc nhỏ mắt 
chứa thuốc chẹn beta.

- Xử lý: Phối hợp này chỉ có thể theo dõi được tại cơ sỏ bệnh viện, do có hay 
không có cưòng thần kinh giao cảm nội tại của thuốc chẹn beta các loại.

C ân  nhắc nguy co/ lợi ích: mức dộ 3

A m iodaron

Phăn tích: Amiodaron có thể làm nhịp tim chậm thêm, do thuốc chẹn beta 
gây ra (kể cả dạng thuốc nhỏ mắt), diltiazem hoặc verapamil. Có thể xuất 
hiện những rốì loạn nhịp xoang và blcc nhĩ - thất, nhất là ở người bệnh đã có 
tiền sử rối loạn nhịp xoang.
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- x ử  lý: Nếu phải phôi hợp, điều quan trọng là phải giảm liều và theo dõi điện 
tâm đồ. Cần nhớ rằng amiodaron có nửa đòi là 28 ngày, nên những tác dụng 
của tương tác có thể biểu hiện nhiều tuần sau khi ngừng điều trị.

'G uanethid in  h oặc th u ố c  tư ơng tự  *

Phăn tích: Guanethidin là thuốc chẹn giải phóng noradrenalin ở sau hạch 
thần kinh. Tất cả các thuốc chẹn alpha, chẹn beta, nếu phối hợp với 
guanethidin, có thể dẫn đến tăng hạ huyết áp thế đứng và nhịp tim chậm.

- Xử lý: Tăng cường theo dõi huyết áp. Nhắc nhỏ người bệnh tuân thủ và thực 
hiện đúng giò uống thuốc nếu điều trị bằng hai liệu pháp. Thận trọng khi 
dùng ở người bệnh cao tuổi.

R eserp in

Phân tích: Reserpin làm giảm catecholamin, nên có thể làm tăng tác dụng 
của các thuốc chẹn beta (nhịp tim chậm và hạ huyết áp).

- Xử lý: Về dược lý học, có thể có tương tác này, nhưng về lâm sàng, chưa được 
mô tả. Do đó, phải thận trọng và cần phải chuyển bảo cáo cho Trung tâm 
cảnh giác thuốc, nếu thấy có sự bât thường.

T h uốc cường th ần  k in h  g iao  cảm  alp h a-b eta

Phăn tích: Đốì kháng dược lý (các thuốc cường thần kinh giao cảm được 
dùng trong trường hợp quá liều thuốc chẹn beta).

- Xử lý: Đốỉ kháng được lý này, nếu không được theo dõi thường xuyên (điện 
tâm đồ và huyết áp động mạch), có thể dẫn đến tăng huyết áp, nhịp tim 
chậm quá mức với khả năng sốc tim. Lưu ý dạng bào chế để đánh giá nguy 
cơ (dạng dùng tại chỗ, uống hoặc tiêm).

Tuong tóc cần thận trọng: mức độ 2
A m p icilin

- Phân tích'. Tác dụng chông tăng huyết áp và chông đau thắt ngực của 
atenolol có thể bị giảm. Tương tác xảy ra nhanh. Cơ chế sinh khả dụng của 
atenolol có thể bị giảm do ampicilin làm giảm hấp thu atenolol qua đường 
tiêu hoá.

- Xử lý-. Nếu nghi ngờ có tương tác, cân nhắc tăng liều atenolol và giám sát 
chặt chẽ huyết áp. Chia ampicilin thành liều thấp và dùng rải rác.

B aclo íen

- Phân tích: Nguy cơ tăng tác dụng hạ huyết áp.
- Xử lý: Theo dõi huyết áp và điều chỉnh liều của thuốc chống tăng huyết áp 

đầu tiên trong khi dùng và sau khi ngừng liệu pháp phối hợp. Thận trọng 
đặc biệt khi đùng ở ngưòi bệnh cao tuổi.
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B eprid il; d iltiazem ; v era p a m il

Phán tích: Vì các thuốc này có tác dụng giảm co cơ tim rõ rệt (đôi với thuốc chẹn 
beta, kể cả dạng thuốc nhỏ mắt), nên có một nguy cơ thật sự: nhịp tim chậm 
quá mức, ngừng xoang, rôì loạn dẫn truyền xoang và nhĩ - thất và suy tim.

- Xử lý: Chỉ có thể kê đơn phôi hợp nếu theo dôi điện tâm đồ đều đặn, đặc biệt 
ở ngưòi bệnh cao tuổi và lúc bắt đầu điều trị. Thận trọng khi ngừng hai liệu 
pháp ỏ ngưòi bệnh mạch vành.

B u ty ro p h en o n

- Phân tích: Tăng tác dụng chống tăng huyết áp của các thuốc này.
Xử lý: Nếu cần phôi hợp, tăng cường theo dõi huyết áp trong khi điểu trị và 
khi ngừng dùng một trong hai thuốc. Nếu cần, tiến hành điều chình liều. 
Nhấn mạnh về kế hoạch dùng thuốc và tuân thủ. Đặc biệt cảnh giác khi sử 
dụng ở người bệnh cao tuổi.

C lon id in  h o ặ c  th u ố c  tư ơ n g  tự

Phăn tích: Phối hợp hai thuốc chông tăng huyết áp, có thể có ích vê mặt dược 
lý và điều trị.
Xử lý: Nếu cần phốĩ hợp, tăng cưòng theo dõi huyết áp động mạch trong khi 
điều trị và khi ngừng dùng một trong hai loại thuốc này. Thận trọng không 
ngừng đột ngột clonidin, vì nguy cơ tăng ốp lực nội sọ vói khả năng chảy 
máu não. Nếu cần, ngừng clonidin rấ t từ  từ. Tiến hành điều chỉnh liều, nếu 
cần. Nhấn mạnh về kế hoạch uống thuốc và tuân thủ. Đặc biệt thận trọng 
khi dùng ỏ ngưòi bệnh cao tuổi.

C lozap in

Phăn tích: Nguy cơ tăng tác dụng hạ huyết áp.
- Xử lý: Theo dõi huyết ốp động mạch và điều chỉnh liều thuốc chống tăng 

huyết áp lựa chọn đầu tiên trong khi điều trị và sau khi ngừng clozapin.

C yclosp or in

Phân tích: Nồng độ cyclosporin tăng kèm theo nguy cơ nhiễm độc (thận, hệ 
thần kinh). Tương tác xảy ra chậm. Cơ chế một số thuốc chẹn beta có thể cản 
trở chuyển hoá của cyclosporin.
X ử lý: Giám sát nồng đô cyclosporin huyết tương và creatinin huyết thanh. 
Theo dõi người bệnh để phát hiện nhiễm độc. Điều chình liều cyclosporin 
nếu cần.

D ex tro p ro p o x y p h en

Phăn tích: Sinh khả dụng của metoprolol tăng nhiều và sinh khả dụng của 
propranolol tăng ít hơn khi phối hợp với dextropropoxyphen. Cơ chế: có thể
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dextropropoxyphen đã ức chế chuyển hoố ở gan của các thuốc chẹn beta này 
và các thuốc này đào thải chậm ra ngoài cơ thể.
Xử lý: Cần theo dõi huyết áp khi đang dùng metoproloỉ hoặc propranolol mà 
thêm dextropropoxyphen, tuy cho tới nay chưa có tai biến nào.

D isopyram id

Phăn tích: Tăng tác dụng chẹn beta (kể cả dạng thuốc nhỏ mắt). Nguy cơ 
xuất hiện rôl loạn tính co bóp, giảm tần số và giảm dẫn truyền tim.

- Xử lý: Khi dùng phôi hợp này, tăng cường theo dõi lâm sàng và điện tâm đồ.

E rgotam in  h oặc d ẩn  ch ất

Phân tích: Đây là hai thuốc co mạch ngoại biên. Phôi hợp được thấy trong 
những trường hợp đau nửa đầu khó chữa. Đã gặp, tuy hiếm những trưòng hợp 
thiếu máu cục bộ ngoại biên nặng phải cắt cụt. Phải theo dõi rấ t kỹ những 
phối hợp vâi propranolol, oxprenolol. Metylsergid cũng có thể liên quan.

- Xử lý: Có thể phôi hợp thuổc, nhưng phải theo dõi lâm sàng, nhâ't là khi bắt 
đầu và trong những tuần đầu điều trị. Ngừng ngay điều trị hễ thấy dấu hiệu 
báo động nào, dù nhỏ (thí dụ như lạnh đầu chi). Thưòng xuyên hỏi người 
bệnh.

E strogen  h oặc th u ố c  ngừa th a i es tr o p r o g esto g en

Phăn tích : Có thể ức chế cốc enzym tiểu thể gan, dẫn đến giảm tác dụng qua 
gan lần đầu của một số thuốc chẹn beta có chuyển hoá ở gan (acebutolol, 
alprenolol, betaxolol, labetalol, metoprolol, oxprenolol, propranolol, timolol). 
Hình như các thuổc chẹn beta khác tương tác ít hơn.
Xử lý: Nguy cơ tăng tác dụng của một sô' thuốc chẹn beta. cần  theo dõi lâm 
sàng khi phôĩ hợp.

F leca in id  hoặc th u ố c  tư ơng tự

Phân tích: Do giảm các cơ chế bù trừ của hệ giao cảm, thuốc chẹn beta có thể 
dẫn đến rôl loạn tính co, tính tự động và tính dẫn truyền.
Xử lý: Chì có bác sĩ chuyên khoa có sẵn phương tiện theo dõi điện tâm đồ mới 
có thể kê đơn phổi hợp này. Tăng cường theo dõi lâm sàng và điện tâm đồ.

G lucagon

Phân tích: Glucagon tăng tần sô' và tính co cơ tim (điều trị quá liều thuốc 
chẹn beta). Ngoài ra, đáp ứng tăng glucose máu, muôn có khi điều trị bằng 
glucagon sẽ giảm ở người bệnh được điều trị bằng thuốc chẹn beta.
Xử lý: Tất cả tùy thuộc vào mục tiêu điều trị. Có thể phối hợp thậm chí được 
khuyến nghị trong trường hợp đầu tiên; không được khuyến nghị trong 
trường hợp thứ hai, nói ở trên.
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Phân tích: Có thể dùng hai thuốc, nhưng còn tranh cãi tùy theo thuốc chẹn 
beta được sử dụng và sinh lý bệnh của người bệnh. Tăng nguy cơ nhịp tim 
chậm. Sotalol là thuốc chẹn beta nhiều khi được dùng làm thuốc chông loạn 
nhịp tim.

- Xử lý: Phôi hợp này dành cho những bác sĩ chuyên khoa trong một số chì 
định cụ thể, với điểu kiện có thể theo dõi những tác dụng của phối hợp hai 
thuốc (điện tâm đồ).

In su lin

Phân tích: Thuốc chẹn beta (kể cả dạng thuốc nhỏ mắt) có thể che lấp các 
triệu chứng hạ glucose máu và tăng tác dụng của insulin trong điểu trị tiểu 
đường. Điều này có thể dẫn đến hôn mê hạ glucose máu không có dấu hiệu 
báo trước.
Xử lý: Nếu cần phốỉ hợp, thông báo cho người bệnh về nguy cơ mất dâu hiệu 
hạ glucose máu (nhịp tim nhanh, đô mồ hôi, run, đánh trông ngực, cảm giác 
đói, lo âu...). Trong điều trị tăng huyết ốp, nên cho những người tiểu đường 
dùng các thuổc ức chê enzym chuyển thì hơn.

In te r le u k in  2 tá i tổ  hớp

Phân tích: Tất cả các thuốc chốhg tăng huyết ốp và nhất là các thuốc chẹn 
beta có thể tăng tác dụng chống tăng huyết áp của interleukin.
Xử lý: Interleukin là thuốc chỉ có bác sĩ chuyên khoa mới được kê đơn sử 
dụng. Những tương tác cần được cân nhắc, căn cứ vào các tốc dụng không 
mong muốn và mức độ nặng nhẹ của bệnh lý. Phải theo dõi tấ t cả các chức 
năng một cách thường xuyên.

L id oca in  h o ặ c  th u ố c  tư ơ n g  tự

Phăn tích: Các thuốc chẹn beta (kể cả dạng thuốc nhỏ mắt) làm giảm lưu 
lượng máu trong gan, như vậy giảm đào thải và đồng thời tăng nồng độ 
lidocain trong huyết thanh. Tương tác này đã được mô tả cho propranolol, 
metoprolol, nadolol.
Xử lý: Điểu chỉnh liều lidocain. Theo dõi điện tâm đồ và nồng độ lidocain 
trong huyết tương trong và khi ngừng điều trị.

M exile tin

- Phân tích: Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh. Khoảng QT trên điện tâm đồ kéo 
dài.
Xử lý: Phải đặc biệt theo dõi phối hợp (điện tâm đồ). Nói chung phải tránh 
phối hợp các thuốc chông loạn nhịp tim nhóm I theo phân loại Vaughan - 
Williams, vì kéo dài thời gian dẫn truyền tim.

G ly c o s id  tr ợ  t im
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Phân tích: Phối hợp vối bất kể thuôc nào có tính chất chống tăng huyết áp có 
thể tăng thêm nguy cơ hạ huyết áp, đôi khi có thể dẫn tới sốc.
Xử lý: Theo dõi huyết áp trong khi dùng và khi ngừng dùng một trong hai 
liệu pháp. Đặc biệt thận trọng khi dùng ở người bệnh cao tuổi.

N ico tin

Phân tích: Nicotin có tính cảm ứng enzym; vì thế, nó có thể kích thích sự 
biện đổi sinh học của một sô’ thuốc và dẫn đến giảm tác dụng điều trị.
Xử lý: Nên cảnh giác với các thuôc có phạm vi điều trị hẹp trong khi điều trị 
thay thê bằng nicotin và nếu cần, xem lại liều trong và sau khi điều trị; ở 
đây hiện tượng được thấy với propranolol. cảm  ứng enzym là một hiện 
tượng chỉ xuất hiện sau vài ngày, trái với ức chê enzym.

N ilu tam id

Phân tích: Có lẽ vì tính chất ức chê enzym của nilutamid mà một số thuốc 
chẹn beta có nguy cơ tăng thêm tác dụng.

- Xử lý: Với một số thuốc chẹn beta như acebutolol, alprenolol, betaxolol, 
labetalol, metoprolol, oxprenolol, propranolol, timolol, một vài trường hợp 
nhịp tim chậm và hạ huyết áp đã được mô tả. Thay đổi chiến lược điều trị, 
hoặc điểu chỉnh liều của thuốc chẹn beta lúc bắt đầu, trong và sau khi điều 
trị nilutamid. Cốc yếu tô' này cần được khẳng định, tuy tương tác này Không 
có ý nghĩa lắm về mặt lâm sàng. Nhớ rằng các thuốc chẹn beta dạng thuốc 
nhỏ mắt cũng có biểu hiện tác dụng toàn thân.

P h en oth iazin

Phăn tích: Tăng tốc dụng hạ huyết áp của các thuốc này. Hạ huyết áp là một 
tác dụng không mong muôn của các thuốc an thần kinh dẫn xuất từ 
phenothiazin.

- Xử lý: Mặc dầu sotalol được kê đơn làm thuốc chông loạn nhịp tim nhiều hơn 
là thuôc chống tăng huyết ốp, nếu cần phôi hợp phải tăng cường theo dõi 
huyết áp trong và sau khi ngừng điều trị một trong hai thuốc. Nếu cần, tiến 
hành điểu chỉnh liều. Nhấn mạnh về kế hoạch dùng thuốc và sự tuân thủ. 
Đặc biệt cảnh giác khi sử dụng ở ngưòi bệnh cao tuổi, có thể bị ngã do hạ 
huyết áp.

P rim id on  h oặc d ẫn  ch ấ t

Phân tích: Barbiturat gây cảm ứng enzym mạnh, nên làm tăng chuyển hoá 
một số thuốc chẹn beta đào thải qua gan (acebutolol, alprenolol, betaxolol, 
metoprolol, oxprenólol, propranolol, tịmolol). Do đó, tác dụng của thuốc chẹn 
beta bị giảm.

N itr a t  c h ố n g  đ a u  th ắ t  n g ự c
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x ử  lý: Thuốc chẹn beta bị giảm tác dụng khi dùng cho người điều trị 
barbituric lâu dài, trong thời gian ít nhất 3 tuần (thận trọng với ngưòi động 
kinh). Thuốc chẹn beta có nguy cơ mất dần hoạt tính. Hoặc hỏi người bệnh 
vể hiệu quả của liệu pháp (đau thắt mạch vành hoặc tăng huyết áp) và 
thường xuyên đánh giá hiệu quả của liệu pháp về mặt lâm sàng, hoặc chọn 
một thuốc chẹn beta không bị chuyển hoá ở gan.

Procarbazin; th u ốc ức c h ế  MAO k h ôn g  ch ọn  lọc

Phân tích: Việc sử dụng đồng thòi hai thuốc đó có thể dẫn tới những biến 
động quan trọng về huyết áp.

- Xử lý: Các thuốc ức chế MAO hiếm được sử dụng, có nhiều tương các và vì ít 
khi kê đơn nên có ít nhận xét về cảnh giác thuốc. Tuy nhiên, cần thận trọng 
giữ một thời hạn từ 2 đến 3 tuần sau khi ngừng thuốc mới kê đờn thuốc ức 
chế MÀO.

P ropafenon

Phân tích: Propafenon có tính chông loạn nhịp tim và chẹn beta vừa phải. 
Phôi hợp hai thuốc có thể dẫn đến rốỉ loạn tính co cơ, tính tự động và tính 
dẫn truyền kèm theo, thường xuyên ức chế các cơ chế giao cảm bù trừ.

- Xử lý: Phối hợp này do bác sĩ chuyên khoa thực hiện, có theo dõi điện tâm đồ 
và lâm sàng thường xuyên. Báo cho người bệnh biết nguy cơ. Khuyên người 
bệnh tiếp xúc vối ngưòi kê đơn trong trường hợp loạn nhịp tim.

Propylthiouracil

- Phăn tích: Dược động học của một sô' thuốc chẹn beta có thể bị thay đổi và 
tác dụng dược lý có thể tăng. Tương tác xảy ra chậm. Cơ chế tăng năng giáp 
có thể làm tăng độ thanh lọc của thuốc chẹn beta, do tăng lưu lượng máu 
qua gan, chuyển hoá bước đầu và thể tích phân bô'.

- Xử lý: Có thể giảm liều thuốc chẹn beta khi người bệnh trở thành bình giáp.

Q uin id in  h oặc d ẫn  ch ất

Phân tích: Mất cơ chế giao cảm bù trừ  và tăng thêm tác dụng của các thuốc 
chẹn beta (ngay cả dưới dạng thuốc nhỏ mắt) nên làm giảm tần số và giảm 
dẫn truyền tim.

- Xử lý: Tương tác nên do bác sĩ chuyên khoa quản lý, tuỳ thuộc vào những 
điều kiện theo dõi sẵn có (điện tâm đồ).

Suỉfam id  hạ g lu cose m áu

- Phân tích: Thuốc chẹn beta (kể cả dạng thuốc nhỏ mắt) có thể che lấp cốc 
triệu chứng hạ glucose máu và tăng tác dụng các sulfamid hạ glucose máu 
trong tiểu đường. Điểu này có thể dẫn đến hôn mê hạ glucose máu không có 
dấu hiệu báo trưốc.
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x ử  lý: Nếu cần phôi hợp, thôn£ báo cho ngưòi bệnh về nguy cơ không thấy 
xuất hiện các dấu hiệu hạ glucose máu (nhịp tim nhanh, đổ mồ hôi, run, đánh 
trống ngực, cảm giác đói, lo âu...). Trong điều trị tăng huyết áp, đối với người 
tiểu đường, nên dùng các thuốc ức chê enzym chuyến dạng angiotensin.

T acrin

Phân tích: Tốc dụng làm chậm nhịp tim của tacrin có nguy cơ cộng thêm vào 
tốc dụng của các thuốc chẹn beta.

- Xử lý: Theo dõi điện tâm đồ và lâm sàng đều đặn, nếu cần phải phôi hợp. 
KỊiuyên người bệnh báo cho bác sĩ kê đơn, nếu thấy bất thường về tim.

T erfen ad in

Phân tích'. Có tiềm năng gây nhiễm độc tim (thí dụ như loạn nhịp tim, xoắn 
đỉnh). Cơ chế cả terfenadin và sotalol đã được báo cáo có khả năng gây xoắn 
đỉnh.

- Xử lý: Phải giám sát chặt chẽ tim khi phối hợp terfenadin với sotalol. Nhiễm 
độc tim xảy ra là do tương tác thuốc hoặc do teríenadin hơn là do sotalol. Có 
thể thay thế terfenadin bằng thuốc an toàn hơn, chẳng hạn như cetirizin, 
fexofenadin, hoặc loratadin.

T h eop h ylin  h oặc d ẩn  ch ấ t

Phân tích. Theophylin và các dẫn chất do ức chế phosphodiesterase, nên dẫn 
đến kích thích các thụ thể beta adrenergic, do đó có khả năng tác dụng đối 
kháng. Thuốc chẹn beta làm giảm độ thanh lọc theophylin do ức chế chuyển 
hoá theophylin. Các thuốc chẹn beta không chọn lọc như nadolol và 
propranolol có thể gây co thắt phế quản mạnh (chông chỉ định dùng cho 
ngưòi bị hen), như vậy dôi kháng lại tác dụng gian phế quản của theophylin.

- Xử lý-. Giám sát cốc thay đổi về lâm sàng. Giám sát nồng độ huyết tương 
theophylin, labetolol khi thêm hoặc ngừng điều trị thuốc chẹn beta. Với người 
hen, tránh dùng thuốc chẹn beta, nhất là thuôc chẹn beta không chọn lọc.

T huốc an  th ần  k in h  cá c  lo ạ i (nh óm  th io x a n th e n )

Phân tích: Tăng tác dụng hạ huyết ốp của các thuốc đó.
- Xử lý: Nếu cần phối hợp, tăng cường theo dõi huyết áp động mạch trong và 

sau khi ngừng dùng một trong hai thuốc. Nếu cần, tiến hành điểu chỉnh liều 
của một trong hai thuốc. Nhấn mạnh vê' kế hoạch dùng thuốc và sự tuân 
thủ. Đặc biệt thận trọng khi dùng ỏ ngưòi bệnh cao tuổi.

T huốc chủ  vận  m orp h in

Phân tích: Tăng tác dụng hạ huyết áp và tăng thêm nguy cơ hạ huyết áp tư 
thế đứng.
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x ử  lý: Theo dõi huyết áp khi phôi hợp hai thuôc. Tùy theo thuốc dùng, hạ 
huyết áp có thể nặng hoặc nhẹ. Nếu cần điều chỉnh liêu một hoặc hai thuôc. 
Lập một kế hoạch uống thuốc đều đặn. Khuyên người bệnh gặp lại bác sĩ 
điều trị để điều chỉnh liều một hoặc hai thuốc nếu thây chóng mặt khi bắt 
đầu điểu trị. Tăng cường theo dõi ở người bệnh cao tuổi (nguy cơ ngã) và 
khuyên họ chuyển dần dần từ tư thế nằm hoặc ngồi sang tư thế đứng.

T h uốc ch ố n g  lo é t  k h á n g  H2 lo ạ i c im etid in

Phăn tích: Cimetidin là chất ức các enzym oxydase gan (cytochrom P450) cần 
cho chuyển hoá của một sô’ thuốc. Hơn nữa cimetidin làm giảm lưu lượng 
máu ở gan. Như vậy, nồng độ trong huyết tương của một sô' thuốc sẽ tăng 
(nguy cơ quá liều), nhưng cũng bằng cách ức chê một sô’ biến đổi sinh học, 
cimetidin chẹn các cơ chế khử độc. Nguy cơ tăng nồng độ trong huyết tương 
của một sô' thuốc chẹn beta có chuyển hoá ở gan (acebutolol, alprenolol, 
betaxolol, labetalol, metoprolol, oxprenolol, propranolol, timolol) có thể dẫn 
đến tụ t huyết áp và nhịp tim chậm.
x ử  lý: Với một sô' thuốc chẹn beta như acebutolol, alprenolol, betaxolol, 
labetalol, metoprolol, oxprenolol, propranolol, timolol đã thấy một sô' trường 
hợp gây nhịp tim chậm và hạ huyết áp. Thay đổi thuốc chống loét, hoặc điều 
chỉnh liều thuốc chẹn beta khi bắt đầu, trong và sau khi điều trị bằng thuốc 
kháng H2. Tương tác này cần được khẳng định tuy không có nhiều ý nghĩa 
về mặt lâm sàng.

T h u ốc gây  m ê cá c  lo ạ i (n goà i b a rb itu ric  và  th u ố c  gây m ê bay hơi 
ch ứ a  h a logen )

Phân tích: Tuỳ thuộc tác dụng trên tim và làm chậm nhịp tim của một sô' 
chẹn beta.
Xử lý: Khuyên người bệnh sắp được phẫu thuật cần cho bác sĩ gây mê biết 
những thuốc mình đã và đang dùng.

T h u ốc gây  m ê b ay  hơi ch ứ a  h a logen

- Phân tích: Thuốc chẹn beta, kể cả dạng thuốc nhỏ mắt, có thể kéo dài hạ 
huyết áp vì chẹn đáp ứng phản xạ tim do kích thích các thụ thể beta 
adrenergic. Trở ngại này có thể quản lý được bằng cách cho dùng rấ t thận 
trọng dobutamin, dopamin, isoproterenol...

- Xử lý: Bác sĩ gây mê phải có đủ phương tiện theo dõi (monitoring) thường 
xuyên, cho phép can thiệp vào bất cứ lúc nào.

Thuốc giãn m ạch chống tảng huyết áp; thuốc lợi tiểu  g iữ  kali; m ethyldopa

Phân tích: Tăng tác dụng chông tăng huyết áp.
Xử lý: Cần điều chỉnh liều, lập kế hoạch uống thuốc và khuyên ngưòi bệnh 
tuân thủ. Khi bắt đầu điều trị, khuyên người bệnh theo dõi huyết áp đều 
đặn, cho tới khi đạt cân bằng điều trị.
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Phân tích: Vì thuốc kháng acid làm giảm sự hấp thu qua đường tiêu hoá, 
nên tác dụng của thuốc phối hợp bị giảm. Tương tác này liên quan tới các 
thuốc chẹn beta: atenolol, metoprolol và propranolol.
Xử lý: Nhất thiết phải uống hai thuôc cách nhau ít nhất 2 già. Thuốc chông 
acid thưòng được uông 1 giờ 30 phút sau bữa ăn, vì ăn uống là nguồn gốc 
tăng tiết dịch vị.

Tưong tác cần theo dõi: mức độ 1 
A m p hetam in  h oặc d ẫn  ch ấ t

Phân tích: Tương tác dược lực: tăng tác dụng cường giao cảm alpha 
aderenergic và các hậu quả như tăng huyết áp, nhịp tim chậm, và khả năng 
bloc tim. Nguy cơ này ít hơn với labetalol là thuốc chẹn beta duy nhất có 
thêm tác dụng chẹn alpha.

- Xử lý: Tiến hành điều chỉnh liều và theo dõi chặt chẽ huyết áp.

B arb itu ric

Phăn tích: Barbituric làm tăng dị hoá ở gan do cảm ứng enzym các thuốc 
chẹn beta có biến đổi sinh học ở gan (acebutolol, alprenolol, betaxolol, 
labetalol, metoprolol, oxprenolol, propranolol, timolol).

- Xử lý: Giảm tác dụng dược lý của thuốc chẹn beta khi dùng cho ngưòi đã 
được điểu trị barbituric lâu dài trong ít nhất ba tuần (thận trọng vối người 
động kinh). Nguy cơ mất dần tốc dụng của thuốc chẹn beta. Hỏi ngưòi bệnh 
về hiệu quả của điều trị (đau thắt ngực hoặc tăng huyết áp) và đánh giá 
đều đặn hiệu quả lâm sàng, hoặc chọn một thuốc chẹn beta không bị gan 
chuyển hoố.

D lh yd rop yrld ln

Phân tích: Phối hợp làm tăng tác dụng chống tăng huyết áp. Tuy nhiên, nên 
cảnh giác vì có thêm tính chất co cơ tim bị giảm (đôi với thuốc chẹn beta, kể 
cả dạng thuốc nhỏ mắt) ở ngưòi bệnh suy tim có kiểm soát hay không, ở 
ngưòi suy mạch vành, giãn mạch do dihydropyridin có thể dẫn tối nhịp tim 
nhanh phản xạ nhưng được thuốc chẹn beta làm giảm.

- Xử lý: Phải dựa vào tình trạng bệnh. Tất cả phụ thuộc vào mục tiêu điểu trị 
chính (đau thắt mạch vành hoặc tăng huyết áp) và thòi gian điểu trị bằng 
thuốc này hoặc thuốc kia. Có thể thất bại trong điều trị tăng huyết áp. Có 
thể thây phôi hợp thuốc này dưới dạng một biệt dược.

In d om etacin  h oặc d ẫn  chất; pyrazol; sa licy la t; th u ố c  ch ố n g  v iêm  
k h ôn g  stero id

- Phăn tích'. Giảm tác dụng hạ huyết áp. Các thuốc chông viêm không steroid 
ức chế tổng hợp các prostaglandin ở thận gây giãn mạch và/ hoặc gây giữ 
nưốc và natri. Nguy cơ suy thận cấp ỏ người bệ.ih mất nưóc.

T h u ố c  k h á n g  a c id  u ố n g  h o ặ c  th a n  h o ạ t
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x ử  lý: Kiểm tra để đảm bảo người bệnh được tiếp nước tốt, theo dõi chức 
năng thận (độ thanh lọc creatinin), kiểm soát tính ổn định của huyết áp 
động mạch, đặc biệt khi bắt đầu điều trị. Khuyên ngưòi bệnh tự theo dõi đều 
đặn huyết ốp.

K háng ch o lin er g ic

Phăn tích: Sinh khả dụng của atenolol có thể tăng khi phối hợp. Cơ chế 
thuốc khống cholinergic (atropin...) làm tăng thời gian lưu giữ thuốc chẹn 
beta ở dạ dày và như vậy làm tăng hoà tan và sinh khả dụng của atenolol. 
Tương tác xảy ra nhanh.

- Xử lý: Nếu nghi tăng tác dụng của thuốc chẹn beta, có thể phải giảm liều. 

Q u in in  h o ặ c  th u ố c  tương tự

Phăn tích: Nguy cơ nhịp tim chậm (được thông báo vối meíloquin).
Xử lý: Nếu cần phôi hợp, cân nhắc nguy cơ/ lợi ích ỏ người tăng huyết áp 
hoặc người đau thắt ngực. Nếu thuốc chẹn beta được dùng lần đầu, nên 
dùng thuôc chẹn beta có tác dụng cường thần kinh giao cảm nội tại. Thường 
chỉ dùng meAoquin ngắn ngày. Thông báo cho ngưòi bệnh về nguy cơ, đặc 
biệt với người bệnh cao tuổi.

Q u in o lon

Phăn tích: Có thể làm tăng tác dụng dược lý của metoprolol và của một số 
thuốc chẹn beta được chuyển hoá qua cytochrom P 4 5 0  (thí dụ betaxolol, 
propranolol). Cơ chế chưa rõ. Tuy nhiên, ciproíloxacin có thể làm giảm độ 
thanh lọc của metoprolol qua đưòng uô”ng do ức chế chuyển hoá ỏ gan.
Xử lý'. Giám sát chức năng tim khi bắt đầu hoặc ngừng điều trị ciproíloxacin 
ở người đang dùng metoprolol.

R iía m p ic in

Phăn tích: Tăng dị hoá ở gan do cảm ứng enzym của các thuốc chẹn beta có 
chuyển hoá ỏ gan (acebutolol, alprenolol, betaxolol, labetalol, metoprolol, 
oxprenolol, propranolol, timolol).

- Xử lý: Theo dõi lâm sàng vể nguy cơ điều trị thất bại, cần phải điều chỉnh 
liều.

T h u ốc gây  m ê b arb itu ric

Phăn tích: Việc đồng thời sử dụng thuốc chông tăng huyết áp hoặc thuổc có 
thể gây hạ huyết áp với thuốc gây mê barbituric có thể gây hạ huyết áp nặng.

- Xử lý: Người bệnh phải phẫu thuật, cần báo cho bác sĩ gây mê biết các thuốc 
mình đang dùng.
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Phăn tích-. Tăng tác dụng hạ huyết áp của cốc thuốc đó. Hạ huyết áp là tác 
dụng không mong muốn của các thuốc chống trầm cảm ba vòng.
Xử lý: Nếu cần phôi hợp, tăng cường theo dõi huyết áp động mạch, trong khi 
điều trị và khi ngừng một trong hai liệu pháp. Tiến hành điều chỉnh liều 
nếu cần. Nhấn mạnh về kế hoạch dùng thuốc và việc tuân thủ. Đặc biệt 
thận trọng khi dùng ở người bệnh cao tuổi.

THUỐC CHỐNG DAU THẮT NGỰC NITRAT
Thuốc chông đau thắt ngực mù chất đẩu bàng là trinitrin 

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

NITROGLYCERIN nang tan chậm 2,5 mg; cao dán ngấm qua da 50 mg; 25 mg; dung 
dịch tiêm 5 mg/lmL; 15 mg/10 mL; dung dịch phun mù 1%; viên nén tan chậm 2,6 
mg; viên tròn 0,15 mg; nang 2,5 mg; 7,5 mg

Nitro Mack nang tan chậm 2,5 mg
Nitroderm TTS 10 cao dán ngấm qua da 50 mg
Nitroderm TTS 5 cao dán ngấm qua da 25 rag
Ntroglycerin dung dịch tiêm 5 mg/lmL; ông: 5 mL, lò  mL
Nitromint dung dịch phun mù 1% chai 8 g
Nitromint viên nén tan chậm 2,6 mg
T r in i t r in e  a ìm p le  L a le u f  v iê n  t r ò n  0 ,1 5  m g

Lenitral dung dịch tiêm truyền 15 mg/lOmL
Lenitral nang: 2,5 mg, 7,5 mg
Moniphens nang giải phóng chậm: 20 rag, 40 mg, 60 mg
Monocinque viên nén 40 mg
ISMN 40 Stada retard nang tan chậm 40 mg
ISMN 60 Stada retard nang tan chậm 60 mg
Apo-ISDN viên nén: 10 mg, 30 mg

ISOSORBID DINITRAT viên nén: 5 mg, 10 mg, 20 mg, 30 mg, nang: 20 mg, 40 mg, 
dung dịch phun mù

Apo -  ISDN viên nén 30 mg
Iso Mack nang 20 mg
Iso Mack nang tan chậm 40 mg

T h u ố c  c h ố n g  trầ m  c ả m  b a  v ò n g  h o ặ c  th u ố c  tư ơ n g  tự
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Iso Mack dung dịch phun mù chai 20 r.L 
Isosorbide dinitrate viên nén 10 mg 
Novo- Sorbide viên nén 10 mg 
Risordan LP viên nén 20 mg 
Risordan 5 viên nén 5 mg 
Risordan 10 viên nén 10 mg

ISOSORBID MONONITRAT viên nén: 20 mg, 40 mg, 60 mg; nang 60 mg; nang tan 
chậm: 40 mg; 60 mg

Imdưr viên nén 60 mg
Ismo viên nén 20 mg
Moniphens nang giải phóng chậm: 20 mg; 40 mg; 60 mg
Monocinque viên nén 40 mg
ISMN 40 Stada retard nang tan chậm 40 mg
ISMN 60 Stada retard nang tan chậm 60 mg
Apo- ISDN viên nén: 10 mg; 30 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc- nguy co/ lợi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú, thời kỳ mang thai: Do không có những nghiên cứu 
chuyên về vấn đề này.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4

S ild e n a íĩl (V iagra)

Phăn tích: Việc dùng Viagra cho người dùng các hợp châ't nitrat để giãn 
mạch, chông đau thắt ngực có thể gây hạ huyết áp nghiêm trọng, dẫn tới tử 
vong. Sildenaíĩl làm tăng cưòng tác dụng của nitric oxyd, và của các hợp 
chất nitrat gây hạ huyết ốp, thông qua việc ức chế phosphodiestease typ 5, 
là enzym có chức năng chuyển hoá guanosin monophosphat vòng (cGMP) 
trong thể hang ỏ dương vật. Hệ qủa là hàm lượng cGMP tăng, làm cơ trơn ở 
thể hang thư doãi, tạo điều kiện cho dòng máu có thể chuyển nhiều vào đó.

- Xử lý: Một hợp chất nitrat hữu cơ dưới bâ't kỳ dạng nào mà dùng đồng thòi 
với sildenaíĩl là chống chỉ định. Khi kê đơn cốc nitrat, phải cảnh báo người 
bệnh tuyệt đôi không được dùng sildenafil. Trường hợp cấp cứu khi ngưòi 
bệnh đau thắt ngực, bác sĩ phải hỏi xem trưốc đó 24 giờ trở lại, người bệnh 
có dùng sildenaíil không, rồi hãy cho dùng nitrat.
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Cân nhắc nguy cơ / lợi ích: mức độ 3 
Rượu

Phân tích: Nguy cơ tăng tác dụng hạ huyết áp do hiệp đồng tác dụng giãn 
mạch. Tác dụng mạnh nhất khi dùng dẫn chất nitrat 1 giờ trưốc lúc uống rượu.

- Xử lý: Phôi hợp thuốc gây phiền hà cho người bệnh nên cần tránh. Khuyên 
ngưòi bệnh đừng uông rượu và các chế phẩm có rượu trong thòi gian điều trị 
với các dãn chất nitrat chống đau thắt ngực.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
B eprid il; c lo n id in  h oặc th u ố c  tư ơng tự; fu rosem id  h oặc th u ố c  tương  
tự; g u a n eth id in  h o ặ c  th u ố c  tư ơng tự; n icorand il; p ap averin  h oặc  
dẩn chất; reserp in ; sotalol; th u ố c  ch ẹn  beta; th u ốc g iãn  m ạch  ch ôn g  
tă n g  h u y ết áp; th u ố c  lợi t iểu  g iữ  kali; th u ố c  lợi t iểu  th ả i kali

Phân tích: Phối hợp vói tấ t cả các thuốc chống tăng huyết ốp có thể làm tăng 
nguy cơ hạ huyết áp, đôi khi dẫn đến sốc.

- Xử lý: Theo dõi huyết ốp trong khi điều trị và lúc ngừng dùng một trong hai 
thuôc. Cần đặc biệt chú ý điều này với ngưòi bệnh cao tuổi.

C lozapin

Phăn tích: Nguy cơ tăng tác dụng hạ huyết áp.
Xử lý: Theo dõi huyết áp. Điều chỉnh liều lượng thuốc chống tăng huyết áp 
trong điều trị và sau khi ngừng điều trị với clozapin.

D ih yd roergotam in

Phân tích: Cốc nitrat làm tăng sinh khả dụng của dihydroergotamin và các 
alcaloid của nấm cựa gà, nên làm tăng huyết ốp tâm thu. Do tính đốỉ kháng 
về chức năng này, dihydroergotamin làm giảm tác dụng chống đau thắt 
ngực của nitroglycerin. Cơ chê như sau: Nitroglycerin làm tăng lưu lượng 
máu trong nội tạng, làm giảm sự chuyển hoá dihydroergotamin, tăng sinh 
khả dụng, như vậy tăng tính đối kháng với tác dụng giãn mạch vành.

- Xử lý: Cần phải theo dõi người bệnh, và nếu cần phải giảm liều 
dihydroergotamin.

D ihydropyrid in ; th u ố c  ch ủ  vận  củ a  m orp h in

Phân tích: Tărg tác dụng hạ huyết áp và tăng nguy cơ hạ huyết áp tư thế 
đúng.

- Xử lý: Phải theo dõi huyết áp khi phối hợp hai thuốc này. Tùy theo thuốc 
dùng, hạ huyết áp có thể nặng hay nhẹ. Nếu cần, điều chỉnh liều lượng của
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một hay cả hai thuốc. Xây dựng một kế hoạch dùng thuổc đều đặn. Tăng 
cưòng theo dõi người bệnh cao tuổi (nguy cơ ngã) và khuyên họ chuyển dần 
dần từ tư thế nằm hay ngồi sang tư thế đứng. Khuyên người bệnh gặp lại 
bác sĩ để điều chỉnh liều lượng, nếu thấy chóng mặt lúc bắt đầu điều trị.

T h u ốc cư ờ ng g ia o  cảm  b eta

- Phân tích: Tương tác kiểu đối kháng dược lý. Các thuôc cường beta có tác 
dụng làm tăng huyết áp, cho nên các tác dụng chống tăng huyết áp có thể bị 
giảm khi dùng đồng thòi với các thuốc cường giao cảm beta.

X ử lý: Theo dõi đều đặn huyết áp. Thông báo cho ngưòi bệnh những nguy cơ 
biến động huyết áp. Lập một kế hoạch uổng thuốc đều đặn, và phải chú 
ý đến dạng bào chế được dùng để đánh giá mức độ nghiêm trọng của sự 
biến động về huyết áp (dùng các thuốc cường beta khi hen hoặc khi đe doạ 
đẻ non)

T h u ốc cư ờ ng g ia o  cảm  a ỉp h a  - b eta

Phăn tích'. Tác dụng chống tăng huyết áp sẽ bị giảm khi sử dụng đồng thòi 
với các thuốc cưòng giao cảm.

- X ử lý: Phải theo dõi huyết áp liên tục. Tất cả phụ thuộc vào hoàn cảnh điều 
trị cụ thể và vào dạng bào chế thuốc được dùng. Phải tránh phối hợp thuốc 
này để ngăn chặn những nguy cơ nghiêm trọng do biến động về huyết áp.

T h u ốc gây  m ê b ay  h ơ i ch ứ a  h a lo g en

Phăn tích: Tăng nguy cơ hạ huyết áp, chỉ xuất hiện với liều cao.

Xử lý: Khuyên ntrười bệnh 8ắp phẫu thuật, cần thông báo cho bác sĩ gây mê 
những thuốc đang dùng.

T h u ốc g iãn  cơ  k h ô n g  k h ử  cự c (p a n cu ro n iu m , tu b o cu ra r in ...)

Phân tích: Nitroglycerin làm tăng tác dụng của pancuronium, có thể dẫn 
đến ức chế mạnh hô hấp. Tương tác xảy ra  nhanh. Cơ chế còn chưa rõ.

- X ử lý: Giám sất suy hô hấp ở ngưòi bệnh, cầ n  hỗ trợ hô hấp nếu cần.

T h u ốc ứ c c h ế  en zy m  ch u y ể n  d ạ n g  a n g io te n s in

Phăn tích'. Nguy cơ tăng tác dụng hạ huyết áp.

- X ử lý: Theo dõi huyết áp và điều chỉnh liều lượng thuốc chốhg tăng huyết áp 
trong khi điều trị và sau khi ngừng dùng các n itra t chống đau thắt ngực. 
Cồn quan tâm đặc biệt đến người bệnh cao tuổi.
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Tưang tác cần theo dõi: mức độ 1
T huốc gây m ê b arb itu ric

Phăn tích: Sử dụng đồng thòi các thuốc chống tăng huyết áp hay các thuốc 
có thể làm hạ huyết áp với các thuốc gây mê barbituric có thể gây hạ huyết 
áp nghiêm trọng

- X ử  lý: Khuyên người bệnh báo cho bác sĩ gây mê biết các thuốc đang dùng.

THUỐC UỐNG CHỐNG ĐỔNG MÁU KHÁNG VITAMIN K
Tliuốc dùng hoặc tiếp theo liệu pháp heparin, hoặc trực tiếp dự phòng 

huyết khối nghẽn mạch

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

ACENOCOUMAROL viên nén 4 mg 
Sintrom viên nén 4 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy co  / lọi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Các thuốc kháng vitamin K qua được sữa mẹ.
Thời kỳ m ang th a i: Nguy cơ chảy máu ở trẻ sơ sinh (đôi khi gây tử vong), 
vì các coumarin vào hệ tuần hoàn thai nhi, gây tăng tốc dụng chông đông 
máu và giảm giáng hoá thuốc. Warfarin và acenocoumarol có thể gây quái 
thai, kèm theo giảm sản ở mQi và nhttng dị tậ t khác.
Tăng h u y ế t áp: Nguy cơ chảy máu khi tăng huyết áp nặng.
Suy gan: Tăng độc tính các thuốc kháng vitamin K, do suy gan làm chậm 
bất hoạt, và làm rối loạn tổng hợp các yếu tô' đông máu phụ thuộc vitamin K, 
kéo theo nguy cơ chảy máu quan trọng. Phenindion có độc tính với gan.
Suy thận : Giảm đào thải qua thận gây tích luỹ các thuốc kháng vitamin K, 
kèm theo nguy cơ chảy máu.
Loét dạ dày-tá tràng; v iêm  dạ dày: Nguy cơ chảy máu đưòng tiêu hoá.
Các trường  hợp khác: Khi có hội chứng chảy máu, khi có cốc tổn thương 
thực thể có thể chảy máu, khi phải can thiệp ngoại khoa.

Cần theo dỏí: múc độ 2
Ãn uô’ng - rượu: Uống một lượng lớn rượu suông, sẽ làm giảm chuyển hoá ỏ 
gan các thuốc kháng vitamin K, gây nguy cờ quá liều. Một sô' rau giàu 
vitamin K (bắp cải, dưa) có thể làm giảm tác dụng các thuốc khảng vitamin K.
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Người b ện h  cao tuổi: Ngưòi bệnh cao tuổi dễ bị tai biến chảy máu do có 
những tổn thương kín (thoát vị hoành, tổn thương mới ở não), nên đòi hỏi 
phải theo dõi lâm sàng và sinh học thật chặt chẽ.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối họp nguy hiểm: múc dộ 4
T h u ốc ch ố n g  n ấm  d ẩn  x u ấ t im id azo l

- Phân tích-. Tăng tác dụng các thuốc kháng vitarr.in K uống (đã mô tả tương 
tác giữa warfarin với itraconazol, fluconazol và miconazol), chủ yếu do giảm 
dị hoá ở gan. Tương tác dược động học, do ức chế enzym.
X ử lý: Nếu bắt buộc phải kê đơn đồng thòi hai thuốc này, phải tăng cường 
theo dõi thông qua các xét nghiệm về tì lệ prothrombin, tỉ lệ chuẩn hoá quốc 
tế  - INR lúc bắt đầu, trong và sau khi điểu trị vói những thuốc chông nấm 
đã kể.

Cân nhắc nguy c a  / lọi ích: Múc độ 3 
C ep h a lo sp o r in  có  n h â n  th io m e th y l te tra zo l

Phăn tích: Tăng nguy cơ chảy máu, chủ yếu với các cephalosporin chứa nhân 
thiomethyl tetrazol (các thuốc: latamoxef, cefoperazon, cefamandol, 
ceímenoxim, ceíotetan). Nhân này như một dẫn chất coumarin có tính chất 
chống đông máu (kháng vitamin K), bổ sung thêm tác dụng chông đông máu 
vào tác dụng kháng vitamin K, hoặc vào tác dụng chống kết tập tiểu cầu của 
các thuốc chống đông máu.
X ử lý: Nên tránh phối hợp thuốc, chủ yếu vói latamoxef, dọ tăng nguy cơ 
chảy máu. cần  cảnh giác vối các kháng sinh này ỏ liều cao.

D ipyridam ol

Phăn tích: Phối hợp với tâ't cả các thuốc có tính châ't chốhg kết tập tiểu cầu 
hay chốhg đông máu đều làm tăng nguy cơ chảy máu. Hiện nay tương tác 
này có vẻ bị nghi ngờ, vì không có một nhận xét lâm sàng nào khẳng định 
nguy cơ chảy máu.
X ử  lý: Nếu cần phối hợp thuốic này, phải theo dõi chặt chẽ bằng những xét 
nghiệm đông máu thích hợp (thòi gian Quick, tỉ lệ chuẩn hóa quô'c tế-INR) 
trong và sau khi điều trị bằng kết hợp thuốc.

D extrothyroxin  (D-tyroxin)

Phăn tích: Dextrothyroxin làm tăng tác dụng của thuốc chông đông máu 
dùng đường uống. Cơ chế còn chưa rõ.
X ử lý: Theo dõi người bệnh khi dùng kết hợp thuốc này, đặc biệt về hoạt độ 

. chống đông máu. Giảm liều thuốc chống đông máu khi cần.
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D ụng cụ đặt trong tử cung

Phăn tích: Các dụng cụ. đặt trong tử cung gây viêm niêm mạc tử cung, do đó 
tăng nguy cơ chảy máu nội.
Xử lý: Báo cho người bệnh biết nguy cơ này và khuyên họ nhanh chóng đến 
gặp bốc sĩ khi có chảy máu. Lưu ý nguy cơ này để lựa chọn biện pháp ngừa 
thai.

Indom ethacin  hoặc dẫn chất; pyrazo l; sa licy la t; thuốc chống viêm  
không steroid

Phán tích: Tăng tác dụng chông đông máu do đẩy thuốc chống đông ra khỏi 
các liên kết với protein huyết tương và do tác dụng hiệp đồng chổng kết tập 
tiểu cầu. Thuốc chống viêm không steroid kích ứng niêm mạc dạ dày và làm 
tăng nguy cơ loét chảy máu, nhất là khi dùng ở những ngưòi bệnh cao tuổi.

- Xử lý: Không nên kê đơn các thuốc này cùng nhau, vì nguy cơ chảy máu. Đôi 
với aspirin, mặc dầu có gặp phôi hợp trên thực tế, nhưng chỉ có thể thực hiện 
với liều thấp (dưới 200 mg). Với liều cao hơn, phối hợp này nên tránh, và là 
chông chỉ định chính thức. Trong trường hợp ngưòi bệnh tự điều trị, thông 
báo cho họ biết nguy cơ này.

Phenico l

Phân tích: Tương tác được mô tả với dicoumarol, acenocoumarol. Hoạt tính 
chống đông máu tăng lên, có thể do ức chế enzym.

- Xử lý: Theo dõi tỉ lệ chuẩn hóa quốc tế  - INR và tỉ lệ prothrombin, và nếu 
cần, hiệu chỉnh liều lượng cho thích hợp lúc bắt đầu, trong khi, và sau khi 
điêu trị với cloramphenicol.

R ito n av ir

Phân tích: Ritonavir có ái lực cao vối isoenzym 3A4 của các cytochrom P450. 
Có sự cạnh tranh mạnh giữa ritonavir vâi các thuốc bị chuyển hoá bởi 
isoenzym này. Sự cạnh tranh này gây giảm chuyển hoá, và gây nguy cơ làm 
tăng đáng kể nồng độ của các thuốc đó trong huyết tương. Tăng nguy cơ 
chảy máu (đã mô tả vói warfarin). Tương tác dược động học vể chuyển hoá 
thuốc.

- Xử lý: Cách nhau từng thòi gian ngắn, phải xác định tỉ lệ prothrombin (hay 
tỉ lệ chuẩn hóa quốc tế  - INR), và nếu cần thì giảm liều warfarin.

Sulíam id  kháng khuẩn

Phăn tích: Do liên kết mạnh với các protein, sulfamid có thể đẩy các thuốc 
kháng vitamin K, đặc biệt là warfarin (Coumadine) ra khỏi các liên kết với 
protein huyết tương. Có nguy cơ chảy máu. Cũng có thể là do sulíamid làm
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giảm tổng hợp vitamin K ở ruột. Riêng sulfamethoxazol hay viên thuốc chia 
hỗn hợp sulfamethoxazol với trimethoprim (Bactrim; co-trimoxazol) ức clế 
được sự chuyển hoá warfarin à gan, nên tác dụng của warfarin tăng mạrh 
và gây chảy máu.
Xử lý\ Theo dõi tỉ lệ prothrombin hay tỉ lệ chuẩn hóa quốc tế-INR, và hiệu 
chỉnh liều lượng cho thích hợp lúc bắt đầu, trong khi điều trị và trong vòng 8 
ngày kể từ khi ngừng điều trị.

Su lfin pyrazo n

Phân tích: Kết hợp thuốc này làm cho hoạt tính của thuốc chống đông mái, 
đặc biệt là warfarin tăng lên, có thể gây chảy máu. Cơ chế có thể (O 
sulfĩnpyrazon ức chế sự chuyển hoá của warfarin đồng phân đối hình s  ở gar.

- Xử lý: Theo dõi chặt chẽ các chỉ sô' về đông máu. Thường thì cần phải hiệu 
chỉnh liều warfarin: Giảm liều warfarin khi bắt đầu uống sulfinpyrazon, 'à 
tăng liều warfarin khi ngừng điều trị với sulfinpyrazon.

T hioam in  kháng  giáp

- Phăn tích: Khi dùng thioamin kháng giáp, tốc dụng của các thuốc chốig 
đông máu thường bị thay đổi theo chiều hướng giảm. Cơ chế tác dụng chia 
rõ.

- Xử lý: Theo dõi các chỉ số về đông máu, và theo dõi đáp ứng với thuốc chốig 
đông máu dùng đường uống. Chú ý cả hai chiều hướng: đáp ứng yếu đi hoic 
mạnh lên. Nếu cần, thì hiệu chỉnh liều thuốc chốhg đông máu.

T ic lo p id in

Phăn tích: Ticlopidin chông kết tập tiểu cầu kéo dài 6 đến 7 ngày. Làm tăig 
rất nhiều nguy cơ chảy máu, nếu phối hợp với các thuổc chống đông máu.

- Xử lý: Do ticlopidin có thể gây chảy máu nghiêm trọng, đôi khi gây tử vong, 
nên cẳn tránh kê đơn phối hợp này. Khi gặp một đơn thuốc như thế, dược sĩ 
phải thông báo cho người kê đơn.

V itam in  E

Phăn tích: Vitamin E làm tăng tác dụng các thuốc chống đông máu dùig 
đưòng uống. Cơ chế có thể do vitamin E làm rôĩ loạn chức năng của các yíu 
tố gây đông máu phụ thuộc vitamin K, do đó sẽ có tác dụng hiệp đồng \ới 
thuốc chống đông máu.

- Xử lý: Phải theo dõi ngưòi bệnh cẩn thận xem các thuốc chông đông miu 
dùng đưòng uống có gây hiện tượng giảm prothrombin quá mức khi dùỉg 
vitamin E không. Theo dõi các chỉ sô' về đông máu và nếu cần, giảm bớt liỉu 
thuốc chông đông máu. Vì ngưòi bệnh hay tự ý dùng vitamin E, nên triốc
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khi kê đơn thuốc chông đông máu, hỏi xem ngưòi bệnh có dùng vitamin E 
hay không.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2

Acetam inophen (paracetam ol)

Phân tích: Acetaminophen làm tăng tác dụng của thuốc uống chổng đông 
máu, tác dụng này phụ thuộc vào liều dùng. Tác dụng này không quan trọng 
về lâm sàng nếu dùng paracetamol liều thấp và thỉnh thoảng mới dùng 
(nghĩa là < 6 viên 325 mg/tuần). Cơ chế chưa rõ.

Xử lý: Hạn chế dùng paracetamol và giám sát các thông sô' đông máu thường 
xuyên hơn (nghĩa là 1-2 lần/tuần) khi bắt đầu hoặc ngừng, đặc biệt khi dùng 
> 2275 mg/tuần. Điều chỉnh liều thuốc uô'ng chông đông máu khi cần.

A lopurino l hoặc dan chất

Phân tích: Tăng nửa đời của thuốc chông đông máu do ức chế chuyển hoá ở 
gan. Tương tốc dược động học về chuyển hoá thuốc ở gan.
Xử lý: Nếu cần phối hợp thuốc, nên kiểm tra đều đặn hơn thòi gian Quick và 
tỉ lệ chuẩn hóa quốc tê - INR, tuỳ theo từng trường hợp, khi bắt đầu, trong và 
sau khi điều trị vổi alopurinol. Sau khi hiệu chỉnh liều, khuyên người bệnh 
dùng thuốc đều đặn vào những giò cố định. Không được ngừng điều trị đột 
ngột, cũng như không thay đổi cách điều trị khi không có ý kiến của bác sĩ.

Am inosid  uô’ng

Phăn tích: Tăng tác dụng kháng vitamin K, có thể do tác dụng của kháng 
sinh (tồn tại trong ruột) do vi khuẩn đường ruột sinh ra vitamin K hoặc do 
làm giảm hấp thu vitamin K.
Xử lý: Phôi hợp này đòi hỏi tăng cường theo dõi việc điêu trị vổi các thuốc 
kháng vitamin K bằng cách xác định tỉ lệ prothrombin hay ti lệ chuẩn hóa 
quốc tế - INR. Điều chỉnh liều lượng khi bắt đầu và khi ngừng điều trị bằng 
thuốc kháng sinh nếu cần.

A m iodaron

Phân tích: Phôi hợp vối các dẫn chất coumarin, thấy thòi gian Quick có thể 
tăng gấp đôi, thậm chí gấp ba. Tương tác này đã được mô tả với 
acenocoumarol (Sintrom*) và warfarin (Coumadine*).

- Xử lý: Giảm 30-50% liều của thuốc kháng vitamin K và theo dõi thòi gian 
Quick và tỉ lệ chuẩn hóa quốc tế  - INR nhiều tuần lễ kể từ lúc ngừng điều trị 
với amiodaron (nửa đời của amiodaron là 28 ngày).
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A ĩtip yrin

Phân tích: Tác dụng của thuốc kháng vitamin K bị giảm do antipyrin là một 
chất cảm ứng enzym tiềm tàng, làm tăng chuyển hoá và thanh lọc, đặc biệt 
của warfarin (coumadine), như vậy làm giảm tác dụng của chất chống đông 
máu.

- Xử lý: Antipyrin (phenazon) có khi dùng phối hợp trong một số biệt dược để 
giảm đau và hạ sốt. Với ngưòi bệnh đang dùng thuốc kháng vitamin K (đặc 
biệt, đang dùng warfarin), nên tránh dùng các biệt dược chứa antipyrin 
(phenazon). Nếu cần phải phối hợp với thuốc kháng vitamin K, phải theo dõi 
tỉ lệ prothrombin hay tỉ lệ chuẩn hóa quốc tế  - INR, và khi cần phải điều 
chỉnh liều dùng lúc bắt đầu, trong, và sau khi điều trị với biệt dược chứa 
antipyrin.

B»rbituric; carbam azep in; g r iseo íu lv in ; p h en yto in ; p rim id on  hoặc  
d ín  chất; rifam p icin

Phân tích: Các thuốc này gây cảm ứng enzym, làm tăng tốc độ dị hoá chất 
chống đông máu ỏ gan. cảm  ứng enzym không phải là một hiện tượng tức 
thì. Cần phải điểu trị vâi chất cảm ứng enzym trước ít nhất mưòi ngày thì 
tương tác mối biểu hiện.

- Xử lý-. Cần phải lưu ý tương tác này để điểu chỉnh liều cho thích hợp, và phải 
thực hiện những xét nghiệm sinh học (như tỉ lệ prothrombin, tì lệ chuẩn hóa 
quốc tế-- INR) một cách thường xuyên hơn, tại lúc bắt đầu, trong và khi 
ngừng điều trị với những thuốc có tính chất cảm ứng enzym. Phải chú ý đến 
trình tự thời gian các lần dùng thuốc.

B ín zofu ran  h oặc d ẫn  ch ất

P hân tích: T ươ ng  tá c  dược đ ộ n g  học: Ở liổ u  cao , có Bự tâ n g  cư ờ ng  t ín h  c h ấ t  
các kháng vitamin K do giảm dị hoá ở gan.

- Xử lý: Điều chình liều dùng lúc bắt đầu, trong khi và nếu cần thì cả khi 
ngừng điều trị thuốc chông bệnh thống phong. Phải theo dõi chặt chẽ tỉ lệ 
chuẩn hóa quốc tế  -INR và / hoặc tỉ lệ prothrombin.

C holestyram in

Phăn tích: Giảm hấp thu nhiều thuốc qua đường tiêu hoá.
- Xử lý: Khi phối hợp hai thuổc, khuyên nên uống thuốc chống đông máu hoặc 

trước hai giờ, hoặc bốn giờ sau khi dùng cholestyramin.

Cisaprid; íluoxetin ; íluvoxam in; paroxetin; su lfasa lazin  h oặc dẫn  chất

Phăn tích'. Do có liên kết mạnh với protein, thuốc phôi hợp có thể đẩy các 
thuốc kháng vitamin K, đặc biệt acenocoumarol (Sintrom*) ra khỏi liên kết 
với protein huyết tương. Có nguy cơ chảy máu.
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x ử  lý: Theo dõi tỉ lệ prothrombin hoặc tỉ lệ chuẩn hóa quổc tế-INR và điiu 
chình liều lượng cho thích hợp lúc bắt đầu, trong và 8 ngày sau khi ngừng 
thuốc phối hợp. INR là cách biểu thị quốc tê mới, cho phép giảm những biin 
động kết quả xét nghiệm đông máu giữa các phòng xét nghiệm khác nhau.

Danazol

Phân tích: Tăng tác dụng chông đông máu do giảm tong hợp các yếu tô’ đôig 
máu ở gan. Có nguy cơ chảy máu. Tương tác này chì được phát hiện \ới 
warfarin (Coumadine).

- Xử lý: Nếu cần phổi hợp thuốc, phải theo dõi tỉ lệ prothrombin và / hoặc tỉ lệ 
chuẩn hóa quốc tế-INR lúc bắt đầu, trong và sau khi điều trị với danazol. lừ  
đó, điều chình liều lượng cho thích hợp.

Diazoxyd

Phăn tích: Do liên kết mạnh với protein huyết tương, diazoxyd có thể đíy 
các kháng vitamin K, đặc biệt acenocoumarol (Sintrom) ra khỏi liên kết \ới 
protein huyết tương. Nguy cơ chảy máu.

- Xử lý: Thường chỉ thực hiện phối hợp thuôc này tại cơ sỏ bệnh viện. Cin 
phải hiệu chỉnh liều lượng, căn cứ kết quả xác dịnh tỉ lệ prothrombin hoặc tỉ 
lệ chuẩn hóa quốc tế  - INR.

D isu lỉĩram

Phăn tích: Tăng tác dụng của thuốc kháng vitamin K do ức chế enzym, nền 
đã ngăn chặn chuyển hoá của thuốc kháng vitamin K.

- Xử lý: Nếu cần phối hợp thuốc này, phải theo dõi tỉ lệ prothrombin và / hoặc 
tỉ lệ chuẩn hóa quốc tế  - INR lúc bắt đầu, trong và sau khi điều trị bằng 
disulíưam. Hiệu chỉnh liều cho thích hợp.

Fibrat

Phăn tích: Có nguy cơ giảm thrombin huyết do thuốc kháng vitamin K bị 
đẩy khỏi những vị trí liên kết với protein huyết tương. Phần tự do của thuốc 
kháng vitamin K tăng lên. Tương tác dược động học.

- Xử lý: Nếu cần phối hợp thuốc, phải theo dõi tỉ lệ prothrombin huyết vA / 
hoặc tì lệ chuẩn hóa quốc tế  - INR lúc bắt đầu, trong và sau khi điều trị 
bằng íĩbrat. Tuỳ theo các kết quả của những xét nghiệm sinh học mà hiệu 
chỉnh liều hay không hiệu chình liều lượng.

Glucagon

- Phăn tích: Tăng tác dụng của thuốc kháng vitamin K do một cơ chế chưa 
được biết.

- Xử lý: Tăng tác dụng này đã được mô tả khi dùng những liều trên 25mg một 
ngày, dùng hai hoặc nhiều ngày, và ít khi dùng tới liều này. Nếu cần đèn
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liều đó, phải theo dõi thường xuyên thòi gian Quick và / hoặc tỉ lệ chuẩn hóa 
quốc tê -INR, lúc bắt đầu, trong khi và lúc ngừng dùng phối hợp thuốc này. 
Điều chỉnh liều cho thích hợp theo các kết quả xét nghiệm sinh học.

Gỉucocorticoid

Phân tích'. Tác dụng gây loét đường tiêu hoá của cốc corticoid làm tăng nguy 
cơ loét chảy máu, nhất là ỏ người bệnh cao tuổi.

- Xử lý: Hỏi người bệnh về tiền sử loét (đường tiêu hoá). Phải tăng cưòng theo 
dõi về mặt lâm sàng và vể sinh học khi phối hợp thuốc này. Khuyên ngưòi 
bệnh đi khám lại, nếu lại thấy đau kiểu loét xuất hiện.

Glutethimid hoặc thuốc tương tự

Phân tíchả. Aminoglutethimid là chất cảm ứng enzym, có tác dụng đẩy 
nhanh dị hoá thuốc chốhg đông máu ở gan. cảm  ứng enzym không phải là 
một hiện tượng tức thì. Để có tương tác, phải điều trị vói chất cảm ứng 
enzym trước ít nhất 10 ngày.

- Xử lý: Phải tính đến tương tác này để hiệu chỉnh liều thuốc. Việc theo dõi 
sinh học (tỉ lệ prothrorabin và tỉ lệ chuẩn hóa quốc tế  - INR) phải thực hiện 
nhiều hơn, lúc bắt đầu điều trị với chất chông đông máu, trong thời gian và 
khi ngừng điều trị với chất cảm ứng enzym.

Heparin

Phăn tích: Phôi hợp hai thuốc có tác dụng chống đông máu, kéo theo tăng 
nguy cơ chảy máu.

Hormon tuyến giáp

Phăn tích: Tác dụng của thuốc chống đông máu có thể bị rối loạn. Tăng liều 
h o rm o n  g iá p  t r ạ n g  đò i h ô i g iả m  liề u  các  th u ổ c  k h á n g  v ita m in  K ( tạ o  đ iể u  
kiện dị hoá các yếu tô' prothrombin).

- X ử lý: Thay đổi liều lượng hormon tuyến giáp gây ảnh hưởng đến tác dụng 
của thuốc kháng vitamin K. Phối hợp thuốc này đòi hỏi hiệu chình thưòng 
xuyên liều lượng theo tỉ lệ prothrombin hay tỉ lệ chuẩn hóa quốc tế  - INR. 
Kiểm tra xem việc này có được thực hiện không.

Lansoprazol

- Phân tích: Tương tốc dược động học. cần  thận trọng với các thuốc bị chuyển 
hoá bỏi các cytochrom P450 (như lansoprazol và thuốc uống chông đông máu), 
vì có nguy cơ giảm hoạt tính các thuốc này do cảm ứng enzym và điều đó có 
thể dẫn tới thất bại trong điều trị.

- Xử lý: Lansoprazol là thuổc tương đốì mới, nên còn thiếu nhận xét lâm sàng. 
Có thể ở đây có tương tác thuốc, vì vậy khuyên nên chuyển các nhận xét lâm 
sàng về các Trung tâm cảnh giác thuốc. Xét nguy cớ này trong bôì cảnh điều 
trị. Thông báo cho người bệnh. Hiệu chỉnh Kều lượng cho thích hợp theo kết
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quả xét nghiệm sinh học khi bắt đầu và khi ngừng điều trị với lansoprazol. 
Khuyên người bệnh đến khám lại nếu có những biến động về tỉ lệ 
prothrombin hay tỉ lệ chuẩn hóa quôc tê -INR.

M acrolid

Phăn tích: Tăng nguy cơ chảy máu (đặc biệt với warfarin) do giảm chuyển 
hoá và giảm thanh lọc (warfarin), đặc biệt ở những người bệnh cao tuổi (đến 
nay chưa có tài liệu về roxithromycin).

- Xử lý: Nếu phối hợp thuốc, phải theo dõi tỉ lệ prothrombin hay tỉ lệ chuẩn 
hóa quốc tế  - INR, trong và sau khi điều trị bằng macrolid (được nói nhiều 
vái troleandomycin (TAO) và erythromycin). Tương tác này đôi khi khó quản 
lý, vì thòi gian xảy ra tưởng tác ngắn.

N atri va lp roat hoặc dẫn chất

Phăn tích: Natri valproat có thế gây giảm tiểu cầu, giảm prothrombin huyết 
và giảm kết tập tiểu cầu. Như vậy, nó có thể gây chảy máu ở người bệnh 
điểu trị bằng các thuổc uống kháng vitamin K hoặc heparin hoặc các thuốc 
làm tan huyết khối.

- Xử lý: Khi phôi hợp thuốc, tuỳ theo thuốc chông đông máu đã dùng, cần tăng 
cường theo dõi đếm tiểu cầu, thòi gian cephalin hoạt hoá (TCA), thời gian 
Howell, thài gian chảy máu, tỉ lệ prothrombin, tì lệ chuẩn hóa quốc tê -INR.

N ilu tam id

Phân tích: Tăng tác dụng của thuốc kháng vitamin K, có thể do giảm chuyển 
hoá các thuốc đó.
Xử lý. Điều chỉnh liều cho thích hợp theo tỉ lệ prothrombin và tỉ lệ chuẩn 
h ó a  quỡc t ế  - IN R  lú c  b ắ t  đ ầ u , t ro n g  k h i v à  s a u  k h i đ iề u  t r ị  b ằ n g  n ilu ta m id . 
Báo cho người bệnh không được ngừng điều trị một cách đột ngột.

N itro im id azo l

Phăn tích: Tăng tác dụng của thuốc kháng vitamin K do ức chế enzym có 
trách nhiệm chuyển hoá thuốc kháng vitamin K. Tương tác này dã được mô 
tả với warfarin (Coumadine).

- Xử lý: Nếu cần phối hợp thuốc, phải theo dõi tỉ lệ prothrombin và/ hoặc tì lệ 
chuẩn hóa quốc tế  - INR lúc bắt đầu, trong và sau khi điều trị bằng 
nitroimidazol. Điểu chỉnh liều cho thích hợp.

O m eprazol

Phân tích: Omeprazol ức chế cytochrom P4;)0 có thể kéo theo sự chậm trễ 
trong chuyên hoá warfarin, làm tăng nồng độ warfarin trong huyết thanh, 
và tăng nguy cơ chảy máu do quá liều.
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- x ử  lý: Theo dõi tỉ lệ prothrombin và tỉ lệ chuẩn hóa quốc tế  -INR, và điều 
chỉnh liều cho thích hợp lúc bắt đầu, trong và sau khi điều trị bằng 
omeprazol (quá trình điểu trị kéo dài 4 đến 6 tuần lễ), hoặc thay đổi chất ức 
chế bơm proton.

P en to x y fy lin

Phân tích: Tăng nguy cơ chảy máu (cơ chế chưa biết).
Xử lỷ. Tăng cường theo dõi một cách đều đặn thời gian Quick và/ hay tỉ lệ 
chuẩn hóa quốc tế  - INR lúc bắt đầu, trong khi hay khi ngừng phối hợp 
thuốc. Điêu chỉnh liều cho thích hợp theo các kết quả xét nghiệm sinh học.

P rop afen on

Phân tích: Tương tác này mới được mô tả với warfarin (Coumadine). Tăng 
tác dụng chống đông máu, và do đó tăng nguy cơ chảy máu, có thể do ức chế 
chuyển hoá oxy hoá warfarin.
Xử lý: Hiệu chỉnh liều theo tỉ lệ prothrombin và/ hoặc tỉ lệ chuẩn hóa quô'c tê
- INR lúc bắt đầu, trong khi và khi ngừng điều trị bằng propafenon.

Q u in id in  h oặc dẫn  ch ất

Phăn tích: Có thể làm tăng tác dụng của thuốc kháng vitamin K, do giảm 
tổng hợp một sô' yếu tô' đông máu ở gan, cũng có thể do tăng ái lực của thụ 
thể đối với chất kháng vitamin K.
Xử lý'. Nếu cần phôi hợp thuốc, phải theo dõi tì lệ prothrombin và/ hoặc tì lệ 
chuẩn hóa quô'c tế  -INR lúc bắt đầu, trong và sau khi điều trị bằng quinidin. 
Dựa vào đó mà hiệu chỉnh liều lượng cho thích hợp. Giải thích để người bệnh 
thấy cần phải theo dõi sinh học.

Q u ln o lon

Phăn tích'. Do liên kết mạnh vói protein, thuốc phối hợp có thể đẩy thuốc 
kháng vitamin K ra khỏi liên kết với protein huyết tương, đặc biệt với 
acenocoumarol (Sintrom*), ciproíloxacin (Ciflox*, Uniílox*), oíloxacin 
(Oílocet*, Exocine*) và noríloxacin (Noroxine*400). Có nguy cơ chảy máu.

- Xử lý: Theo dõi tì lệ prothrombin hay tì lệ chuẩn hóa quốc tế- INR và điếu 
chỉnh liều lượng cho thích hợp lúc bắt đầu, trong khi điều trị và trong vòng 8 
ngày sau khi ngừng điểu trị.

R ifam ycin

Phân tích: Riíamycin làm giảm tác dụng chống đông máu của warfarin, do 
rifamycin làrr. tăng chuyển hoá warfarin ỏ gan.

- Xử lý: Có thể phải tăng liều lượng thuốc uôYig chông đông máu khi phối hợp 
với riíamycin. Phải giám sát chặt các xét nghiệm về đông máu khi ngừng 
riíamycin để tránh chảy máu.
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Phân tích: Tác dụng chống đông máu tăng do một cơ chế chưa được rõ. Có 
thể là do giảm số lượng một số tiền yếu tô' đône máu, hay do dị hoá và do 
tăng ái lực của các thụ thê với chất chông đông máu.

- Xử lý: Hiệu chỉnh liều cho thích hợp, lúc bắt đầu, trong và sau khi điều trị, 
có chú ý tới thứ tự thòi gian uống mỗi thứ thuốc. Theo dõi dựa vào các tỉ lệ 
prothrombin và tỉ lệ chuẩn hóa quốc tế  - INR.

Su cra lfa t

Phăn tích: Giảm hấp thu các thuôc này khi phôi hợp với sucralíat (tương tác 
dược động học về hâ'p thu thuốc).

- Xử lý: Khuyên người bệnh phải đảm bảo một khoảng cách 2 giò giữa các lần 
uống hai thuốc dó.

Tam oxifen

1'hân tích: Tăng mạnh nguy cơ chảy máu.

- Xử lý: Theo dõi đều đặn thời gian Quick và/ hoặc tỉ lệ chuẩn hóa quốc tế- 
INR, lúc bắt đầu, trong khi hoặc lúc ngừng dùng phối hợp thuốc. Hiện chỉnh 
liều lượng cho thích hợp theo kết quả các xét nghiệm sinh học. Giải thích cho 
người bệnh thấy cần phải theo dõi sinh học.

T etracyc lin

Phân tích: Nguy cơ chảy máu do một cơ chê chưa rõ. Tương tác này rấ t ít 
được nói tới trong y văn.
Xứ lý: Theo dõi tì lệ prothrombin hay ti lệ chuẩn hóa quốc tế  -INR, và hiệu 
chỉnh liều cho thích hợp lúc bắt đầu, trong khi điều trị và trong vòng 8 ngày 
sau khi ngừng điều trị.

T huốc ch ốn g  lo é t k h á n g  Hj k iểu  c im etid in

Phân tích: Cimetidin là chất ức chế enzym oxydase ỏ gan (cytochrom P46o) 
xúc tác cho chuyển hoá một sô' thuốc. Ngoài ra, nó làm giảm lưu lượng máu ở 
gan. Do đó, nồng độ một số thuốc trong huyết tương tăng lên (nguy cơ quá 
liều), và trong khi ức chế một số biến đổi sinh học, cimetidin cũng phong bế 
các cơ chế giải độc. Có nguy cơ hạ thrombin máu, và hiện tượng này đã được 
mô tả vối acenocoumarol do ức chế sự dị hoá chất này ỏ gan.

- Xử lý: Với một số  thuổc kháng vitamin K như acenocoumarol (Sintrom*), 
phenindion (Pindione), warfarin (Coumadine), thấy nguy cơ hạ thrombin 
huyết đã được mô tả. Như vậy, phải thay thuốc chống loét dạ dày hoặc điều 
chỉnh lại liều thuôc kháng vitamin K lúc bắt đầu, trong và sau khi điều trị

S te r o id  đ ổ n g  h o á  a lk y l h o á  ở  C17

879



với thuốc kháng H2 dựa theo kết quả xét nghiệm tì lệ prothrombin, hoặc tì lệ 
chuẩn hóa quốc tê - INR (một đợt điểu trị vỏi thuốc kháng H2 kéo dài 4 đến 6 
tuần lễ)

T huốc ch ốn g  trầm  cảm  ba vòn g

Phăn tích: Thuốc chống trầm cảm ba vòng làm tăng nửa đời và sinh khả 
dụng của dicoumarol, do đó làm tăng tác dụng của thuốc chống đông máu 
này. Cơ chế có thể do ức chế sự chuyển hoá dicoumarol ỏ gan, cũng có thể là 
tăng hấp thu dicoumarol.

- Xử lý. Theo dõi thời gian prothrombin và những dấu hiệu về chảy máu ở 
người bệnh. Nếu cần, giảm liều dicoumarol.

T huốc ch ốn g  u ng th ư

Phăn tích: Làm tăng tác dụng của warfarin, có thể do ức chế sự chuyển hoá 
hoặc do đẩy chất này khỏi liên kết vỏi protein huyết tương, cũng có thể do ức 
chế sự tổng hợp các yếu tô' đông máu.

- Xử lý: Theo dõi cẩn thận các thông số về đông máu khi dùng và sau khi 
ngừng dùng hoá liệu pháp chông ung thư. Hiệu chỉnh liều warfarin khi cần.

T h uốc k h án g  acid  u ốn g  h oặc th an  hoạt

Phăn tích: Thuốc kháng acid làm giảm hấp thu ở đường tiếu hoá, nên làm 
giảm tốc dụng của thuốc phối hợp.

- Xử lý. Cần phải có một khoảng thời gian cách nhau ít nhất 1 đến 2 giò giữa 
lần uống thuốc kháng acid với lần uông thuốc này. Các thuốc kháng acid 
thường được uống sau bữa ăn 1 giò 30 phút, và ăn là nguyên nhân của tăng 
t iế t  d ịch ỏ dạ dàyT

T huốc k h án g  g iáp  tổ n g  hợp

Phân tích'. Giảm hiệu quả điều trị chống đông máu khi dùng thêm 
carbimazol (Neo-mercazole), do một cơ chê chưa được giải thích rõ.

- Xử lý: Hiệu chỉnh lại liều lượng theo tì lệ chuẩn hóa quốc tế  - INR và / hoặc 
thời gian Quick, lúc bắt đầu, trong và sau khi điều trị bằng thuốc kháng 
giáp.

T huốc n h u ận  tràn g  làm  trơn

- Phân tích: Dùng dầu paraííĩn với các thuốc kháng vitamin K làm giảm hấp 
thu và làm giảm tác dụng của thuốc kháng vitamin K.

- Xử lý: Có thể tránh được những hậu quả của tương tác này bằng cách 
khuyên người bệnh dùng các thuốc đó cách nhau nhiều giờ (hoặc trước 2 giò, 
hoặc 4 giò sau khi dùng dầu paraffin).
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Phân tích: Dùng các thuốc nhuận tràng tạo thạch và thẩm thâu cùng vói các 
kháng vitamin K làm giảm hấp thu thuốc kháng vitamin K và làm giảm 
hoạt tính của chúng.

Xử lý: Có thể tránh được tương tác này, nếu các thuốc được dùng cách nhau 
ít nhất 2 giờ.

V itam in  A

Phăn tích'. Do vitamin A liên kết với protein, nên có thể đẩy các thuốc kháng 
vitamin K ra khỏi liên kết với protein huyết tương, và làm tăng tác dụng của 
chúng. Tương tác dược động học xảy ra trong thòi gian phân bô’ thuốc khi 
vitamin A dùng với liều cao.
Xử lý: Theo dõi tì lệ prothrombin khi bắt đầu dùng vitamin A (có thể có sự 
hiệu chỉnh liều thuốc uống chông đông máu, nếu cần) và khi ngừng dùng (có 
thể cần hiệu chỉnh lại liều).

V itam in  K

Phăn tích: Tác dụng của thuốc chống đông máu dùng đưòng uống sẽ bị giảm 
đi, thậm chí bị đảo ngược dẫn đến tạo huyết khôi. Cơ chế là tác dụng ức 
chế các yếu tô' đông máu do uống thuốc chỗng đông máu bị triệt tiêu bỏi 
vitamin K.

- Xử lý: Tránh dùng kết hợp hai thuốc này. Tránh ăn thực phẩm giàu vitamin 
K khi uống thuôc chông đông máu. Theo dõi chặt chẽ các chỉ sô' đông máu, 
chú ý đến các dấu hiệu phản ánh sự tạo thành huyết khôi. Hiệu chỉnh liều 
thuốc chông đông máu khi cần.

Tưong tác cđn theo dỗi: mức độ 1 
C italopram

Phân tích'. Tương tác dược động học: tăng tác dụng chống đông máu và tăng 
nguy cơ chảy máu.
X ử  lý: Hiệu chình liều lượng khi điểu trị bằng citalopram và khi ngừng điểu 
trị. Kiểm tra thường xuyên tỉ lệ prothrombin và tỉ lệ chuẩn hóa quốc tế  - 
INR.

Sulfam id  hạ g lu co se  m áu

Phân tích: Do liên kết mạnh với protein, thuốc phôi hợp có thể đẩy thuốc 
kháng vitamin K ra khỏi liên kết vối protein huyết tương. Có nguy cơ chảy 
máu. Cùng còn thấy tăng nguy cơ hạ glucose máu, đôi khi gây hôn mê. Điều 
này đã được mc tả khi dùng phối hợp dicoumarol vối tolbutamid (Dolipol); 
dicoumarol với clorpropamid (Diabinese*); acenocoumarol (Sintrom*) vói 
clorpropamid (Diabinese*); warfarin (Coumadine) với glibenclamid (Daonil*).

Thuốc nhuận tràng tạo thạch và thẩm  thấu
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x ử  lý: Theo dõi tì lệ prothrombin hay tỉ lệ chuẩn hóa quôc tê -INR, và hiệu 
chinh liêu lượng cho thích hợp lúc bắt đầu, trong khi điều trị và trong vòng 8 
ngày sau khi điều trị.

Rượu

- Phăn tích: Uống nhiều rượu được coi như dùng một chất ức chế enzym và có 
khả năng ức chế sự biến đổi sinh học của thuốc chống đông máu, do đó làm 
tăng tác dụng của chất này. Trái lại, khi uô'ng rượu thường xuyên, được coi 
như dùng chất cảm ứng enzym, như vậy có nguy cơ đẩy nhanh biến đổi sinh 
học của thuốc chống đông máu và làm giảm tác dụng của thuốc này.

- Xử lý: Điều trị người bệnh bằng các thuốc kháng vitamin K sẽ khó khăn nếu 
ngưòi bệnh nghiện rượu. Những biến động của tỉ lệ prothrombin và tì lệ 
chuẩn hóa quốc tế  -INR là đáng ngại. Nếu ngưòi bệnh nghiện rượu, phải 
tính đến điều này để hiệu chỉnh liều lượng lúc ban đầu cho thích hợp, sau đó 
tiếp tục hiệu chình lại theo kết quả thu được, cẩn  thận nếu người bệnh 
quyết định ngừng uống rượu trong khi còn điều trị với chất chống đông máu 
và khi đó nên hiệu chỉnh lại liều lượng.

T huốc làm  ta n  h u y ế t k h ố i

Phăn tích: Tăng nguy cơ chảy máu, cần bác sĩ chuyên khoa theo dõi.
- Xử lý: Thông thường kê đơn cốc thuốc làm tan huyết khối, và cho dùng các 

thuốc này phải được các bác sĩ chuyên khoa (các chuyên gia tim mạch và bác 
sĩ của đội cấp cứu) thực hiện, vì thuốc có phạm vi điều trị hẹp, và cách điều 
trị chuyên biệt. Kiểm tra đảm bảo người bệnh chưa dùng thuốc chông đông 
máu. Nếu có, thì phải tính đến nguy cơ.

THUỐC CHỐNG HEN
Là các thuốc chống tăng tiết dịch, chống phù nề niêm mạc 

và chống co thắt p h ế  quàn

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

EPROZINOL viên nén 50 mg; viên đạn 100 mg 
Euíineron viên nén 50 mg 
Eupneron viên đạn 100 mg

FENSPIRID viên nén bao 80 mg; viên đạn: 40 mg, 80 mg; ông tiêm 40 mg 
Pneumorel viên nén bao 80 mg 
Pneumorel viên đạn: 40 mg; 80 mg 
Pneumorel ống tiêm 40 mg
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CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Cần theo dõi: mức độ 1
Thời kỳ m ang thai: Khuyên không nên dùng ĩenspirid trong các tháng đầu 
của thai kỳ, vì thận trọng.

THUỐC CHỐNG HO KHÔNG OPI
Thuốc chông ho tác dụng trung tâm, không có tác dụng ức chê hô hấp

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

BROMOFORM

CLOBUTINOL ông tiêm 20 mg; thuốc giọt 6%; viên bọc 40 mg 
Silomat ông tiêm 20 mg; thuốc giọt 6%; viên bọc 40 mg

OXELADIN siro 2g/1000 mL
Paxeladine siro 2g/1000 mL

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chì định: mức độ 4
Đ ộng kinh: Trong nhóm này, không dùng clobutinol cho các đôl tượng động 
kinh hoặc có tiền sử co giật.

Cần theo dõi: mức độ 1
Thời kỳ cho con bú: Thận trọng, vì không biết thuốc có qua được sữa mẹ 
hay không.
Thời kỳ m ang tha i: Thận trọng, không dùng thuốc trong thai kỳ.

THUỐC CHỐNG NẤM DẪN XUẤT IMIDAZ0L
Là các dẫn chất c iia imidazol, có tác dụng chống nấm với pliổ rộng 

nhiều hay ít tuỳ theo hợp chất

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

BIFONAZOL dung dịch dùng ngoài 1%; thuốc md 1%
Neltolon dung dịch dùng ngoài 1%
Mycospor -  Onychoset thuốc mõ 1%
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CLOTRIMAZOL kem bôi da 1%; viên đặt âm đạo: 100 mg; 500 mg 
Canesten kem bôi da 1%
Canesten viên đặt âm đạo: 100 mg 
Clomaz viên đặt âm đạo: 100 mg 
Cristan viên đặt âm đạo 100 mg; 500 mg 
Lykamidil viên đặt ám đạo 100 mg; 500 mg

ECONAZOL
Encodax-G kem bôi 
Endix-G kem bôi 
Econazine kem bôi 1 %
Gyno-Pevaryl Depot viên trứng đặt âm đạo 100 mg

FENTICONAZOL viên trứng 200 mg; kem bôi da 600 mg/30 g 
Lomexin viên trứng 200 mg 
Lomexin kem bôi da 600 mg/30 g

FLUCONAZOL nang 150 mg 
Diílucan nang 150 mg 
Flunco nang 150 mg
Mycosyst nang: 50 mg; 100 mg; 150 mg; dịch truyền 2 mg/ml

- Noíung nang 100 mg 
Triílucan nang 150 mg 
Zolstan viên nén 100 mg

ISOCONAZOL kem bôi da 2%
Fazol kem bôi da 2%

ITRACONAZOL nang 100 mg 
Canditral nang 100 mg 
Sporal nang 100 mg

KETOCONAZOL kem bôi da 2%; viên nén 200 mg 
Comozol kem bôi da 2%
Fungazole viên nén 200 mg 
Fungicide viên nén 200 mg 
Funginoc kem bôi 2%
Kenazol kem bôi da 2%
Ketoconazole viên nén 200 mg
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Kezole viên nén 200 mg 
Micozal kem bôi da 2 %
Nizoral dầu gội đầu 2%
Nizoral kem bôi 20 mg/g; viên nén 200 mg 
Nora dầu gội đầu 2 %
Nora viên nén 200 mg 
Spike viên nén 200 mg 
Yucomy viên nén 200 mg

MICONAZOL kem bôi 2%; viên đặt: 100 mg, 200 mg, 400 mg 
Betnovate-GM-kem bôi da 2% (phôi hợp)
Daktarin kem bôi 2%
Daktarin Oral gel- Gel bôi miệng 2%
Micostat viên đặt 100 mg 
Mycoheal 200 viên đặt 200 mg 
Mycoheal 400 viên đặt 400 mg

TIOCONAZOL kem bôi 1%; viên trứng 300 mg 
Trosyd kem bôi 1%
Trosyd viên trứng 300 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chỉ định: mửc dộ 4
Thời kỳ cho con bú: Do thuôc qua được sữa mẹ.
Suy gan: Một sô' thuốc độc với gan (ketoconazol), dẫn đến viêm gan ứ mật 
hoặc nhiều khi tiêu tế  bào.

Cãn nhắc nguy co/lọi ích: mức độ 3
Thời kỳ m ang thai: Một số dẫn chất có khả năng sinh quái thai trên súc 
vật (ketoconazol...)

TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối họp nguy hiểm: múc độ 4
C isaprid

- Phăn tích: Một sô' ít trường hợp loạn nhịp thất (kéo dài khoảng QT với xoắn 
đỉnh) đã được mô tả vối ketoconazol, miconazol và itraconazol.
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x ử  lý: Chính thức chống chỉ định phôi hợp cisaprid với ketoconazol, 
miconazol hoặc itraconazol. Thận trọng trước khi dùng cisaprid cho ngưòi 
bệnh bị rối loạn điện giải chưa được điều chỉnh (hạ kali máu), hạ magnesi 
máu, kéo dài bẩm sinh khoảng QT, hoặc đang dùng thuôc có khả năng dẫn 
đến kéo dài khoảng QT.

Sulfam id  ch ố n g  t iể u  đường

Phân tích: Tăng mạnh tác dụng hạ glucose máu bởi các dẫn xuất của 
imidazol do ức chê cytochrom p<50. Giám sát glucose máu. Tương tác này chủ 
yếu được mô tả đối vối miconazol và fluconazol.

- Xử lý: Nếu cần phôi hợp thuốc, báo trước cho người bệnh biết nguy cơ hạ 
glucose máu để tăng cường tự giám sát và điểu chỉnh liều lúc bắt đầu, trong 
và sau khi điểu trị.

T huốc k h á n g  h ista m in  k h á n g  H[ k h ôn g  an  th ần

Phăn tích: Giảm chuyển hoá astemizol ở gan gây ra bởi ketoconazol, 
itraconazol, có thể dễ gây xoắn đỉnh. Chưa thấy tương tốc vói cetirizin và 
loratadin.
Xử lý. Vì nguy cơ đó, không phối hợp với astemizol. Phải chọn một kháng 
histamin không an thần khác không có những bất lợi như vậy.

T h uốc u ố n g  ch ố n g  đ ô n g  m áu  k h á n g  v ita m in  K

Phăn tích: Tăng tác dụng của các thuốc uô'ng kháng vitamin K (đã được mô 
tả vói warfarin, itraconazol, fluconazol và miconazol) do giảm dị hoố ở gan. 
Tương tác kiểu dược động học do ức chế enzym.

- Xử lý\ Nếu phải kê đơn hai thuốc, phải tăng cường giám sát tỉ lệ 
prothrombin và/hoặc tì lệ chuẩn hóa quốc tế  - INR lúc bắt đầu, trong và sau 
khi điều trị bằng các thuốc chống nấm kể trên.

Cân nhắc nguy cơ/ lọi ích: mức độ 3 
B en zo d ia zep in

Phăn tích: Fluconazol, itraconazol và ketoconazol làm tăng rất nhiều nồng 
độ trong huyết tương của midazolam và triazolam khi uống, do đó làm tăng 
tác dụng an thần buồn ngủ, hay quên và kéo dài tác dụng gây ngủ, nhưng có 
thể tác dụng này không xảy ra khi tiêm tĩnh mạch các thuốc này cả liều một 
lúc. Ketoconazol có tốc dụng rế t ít, có thể không quan trọng về mặt lâm sàng 
đôi với hoạt tính của clordiazepoxid, nhưng thuốc làm tảng tác dụng của 
alprazolam và midazolam. Không có tương tác quan trọng giữa temazepam 
và itraconazol. Cơ chế: Có lẽ cốc thuốc kháng nấm làm giảm đáng kể chuyển 
hoá trong gan của midazolam và triazolam, từ đó làm giảm đào thải ra 
ngoài cơ thể, làm tăng nồng độ trong huyết tương và làm tăng tác dụng.
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x ử  lý: T ươ ng  tác midazolam/itraconazol, midazolam/ ketoconazol, triazolam/ 
itraconazol và triazolam/ketoconazol đã được xác định là quan trọng về mặt 
lâm sàng. Liều lượng midazolam cần phải giảm khoảng 75%, có khi hơn nữa, 
khi phối hợp với các thuốc kháng nấm đó, để tránh gây buồn ngủ quá mức 
và kéo dài. Tương tác clordiazepoxid/ ketoconazol và temazepam/itraconazol 
đã được xác định, nhưng tác dụng ít và không quan trọng về mặt lâm sàng.

Các ch ất ức c h ế  p ro tea se  (am p ren av ir , in d in a v ir , r ib on av irsa , 
quinavir...)

Phăn tích: Các chất 'ic chê protease được chuyển hoá chủ yếu bởi cốc 
isoenzym 3A của cytochrora P450. Vì vậy chúng cạnh tranh theo cùng con 
đường chuyển hoá vâi hàng loạt các thuốc cũng được chuyển hoá tương tự, 
do đó thường làm tăng lẫn nhau nồng độ trong huyết tương và tăng nguy cơ 
độc tính. Tương tác dược động học ở khâu chuyển hoá.
Xử lý: Nên xem xét giảm liều của chất ức chế protease và cả của thuốc chông 
nầm imidazol phối hợp. Theo dõi người bệnh về độc tính của hai loại thuốc 
này và điểu chỉnh liều, nếu cẩn.

P h en yto in

Phăn tích-. Giảm nồng độ thuốc chông nấm trong huyết tương, đã thấy vối 
itraconazol, fluconazol và miconazol do cảm ứng enzym (giảm hiệu quả). 
Tương tác xảy ra chậm và có tần suất cao.

- Xử lý: Điều trị có nguy cơ thất bại nếu phối hợp kéó dài ít nhất mưòi ngày. 
Trong trường hợp này, điểu chỉnh liều, và nếu cần, định lượng itraconazol 
trong huyết tương.

Rượu

Phăn tích: Tác dụng antabuse (kiểu disulíĩram) cộng với nguy cơ độc vỏi gan: 
một lượng bất thường acetaldehyd tích luỹ trong các mô (ức chế enzym), dẫn 
đến một sô” dấu hiệu lâm sàng, như cơn bừng vận mạch, giãn mạch mạnh, 
nhịp tim nhanh, sốt cao, buồn nôn, nôn, ban da, đôi khi hạ huyết áp và trụy 
mạch. Những triệu chứng này quan trọng ít hay nhiều, tùy thuộc lượng rượu 
đã uống. Hơn nữa, vối một sô' thuôc chống nâ'm, dẫn xuất từ imidazol 
(ketoconazol), tăng nguy cơ độc với gan.

- Xử lý: Giám sát râ't chặt chức năng gan, đặc biệt khi dùng ketoconazol. Báo 
cho ngưòi bệnh tránh uống rượu và các chế phẩm có rượu trong suốt thời 
gian điều trị bằng thuốc chống nấm. Khuyên người bệnh, nếu thấy buồn nôn 
hoặc vàng da, phải đến bác sĩ để theo dõi chức năng gan.

S ta tin  (th uốc ức c h ế  HMG-CoA red u cta se )

Phân tích: Có thê tăng nồng độ trong huyết tương và tác dụng không mong 
muốn của statin. Đã xảy ra tiêu cơ vân cấp và độc tính đôi với gan. Tương
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tác xảy ra nhanh. Cơ chế thuốc chống nâ'm azol (đặc biệt fluconazol khi liều 
>200 mg/ngày) có thể ức chế chuyển hoá ban đầu ở gan (cytochrom P450 3A4) 
của statin.

- Xử lý: Nếu thật cần phải phôi hợp, cần xem xét giảm liều statin và theo dõi 
cẩn thận đáp ứng của ngưòi bệnh. Điều chỉnh liều như đã hướng dẫn.

Z alcitabin

Phăn tích: Có thể xảy ra những bệnh thần kinh ngoại biên.
- Xử lý: Giám sát lâm sàng thông qua sự xuất hiện các dị cảm.

Tưong tác cần thộn trọng: mức độ 2 
A m in ep tin

Phân tích: Phối hợp hai thuốc có tiềm năng độc với gan.
- Xử lý: Bản thân amineptin có thể gây những phản ứng miễn dịch dị ứng về 

gan, phục hồi được khi ngừng thuốc. Khi dùng các thuốc chống nấm dẫn 
xuất từ imidazol, phải giám sát chặt chức năng gan (ASAT, ALAT, 
phosphatase kiềm, bilirubin), đặc biệt vối ketoconazol, hoặc nếu có thể hoãn 
dùng một trong hai thuốc. Phải chắc chắn là người bệnh không thường 
xuyên uếng rượu, và không có tiền sử viêm gan virus. Các triệu chứng lâm 
sàng chính không đặc hiệu là buồn nôn, sốt, vàng da... Nếu thấy đồng thòi 
ban da, ngứa và hạch to thì có thể nghĩ nhiểu đến nguyên nhân do thuốc. 
Căn cứ kết quả thử nghiệm sinh học, cần phân biệt nguy cơ xuất hiện viêm 
gan tiêu tê bào không hồi phục được với viêm gan ứ mật có thể hồi phục khi 
ngừng thuốc.

A m p h oteric in  B

Phân tích'. Có thể có đối kháng tác dụng chống nấm, đã thấy với ketoconazol 
và miconazol. Không biết rõ cơ chế.

- Xử lý: Trong tình hình hiểu biết hiện nay của chúng ta, nên tránh phôi 
hợp này.

A zath ioprin ; carm u stin  h oặc dẫn xuất; dantrolen: estrogen  h oặc  
th u ố c  ngừa th a i p hối hợp estrogen  + progesteron ; ílu voxam in;  
griseo fu lv in ; m acrolid; m ercap top urin; m ethotrexat; n atri va lp roa t  
h o ặ c dẫn xuất; vàn g

Phân tích: Phối hợp những thuốc đều có tiềm năng độc với gan (hiệp đồng 
các tác dụng không mong muốn).

- Xử 'ý: Khi phối hợp hai thuốc đều độc với gan thì, hoặc phải giám sát chặt 
chức năng gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin), hoặc nếu có thể 
thì hoãn dùng một trong hai thuốc. Phải đảm bảo rằng ngưòi bệnh không 
thường xuyên uốhg rượu, và không có tiền sử viêm gan virus. Các triệu
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chứng lâm sàng chính không đặc hiệu là buồn nôn, sốt, vàng da. Nếu thấy 
đồng thời ban da, ngứa và hạcn to, thì có thể nghĩ nhiêu đến nguyên nhân 
do thuốc. Căn cứ kết quả thử nghiệm sinh học, cần phân biệt nguy cơ xuất 
hiện viêm gan tiêu tế bào không hồi phục được vối viêm gan ứ mật có thể hồi 
phục được khi ngừng thuôc.

B arbituric; carbam azep in , p rim idon  h oặc dẫn xu ất

Phăn tích: Giảm nồng độ thuốc chống nấm trong huyết tương, đã thấy khi 
phôi hợp vối itraconazol, do cảm ứng enzym (giảm hiệu quả).
Xử lý: Nguy cơ điều trị thất bại nếu phôi hợp với các chất cảm ứng enzym 
kéo dài ít nhất mưòi ngày. Trong trường hợp này, điều chỉnh liều và nếu 
cần, định lượng itraconazol trong huyết tương.

C iclosporin

Phân tích: Tăng nồng độ ciclosporin trong huyết thanh và độc tính, thấy rõ 
nhất đôi với ketoconazol (tăng từ 5 đến 10 lần), itraconazol và có thể cả 
fluconazol và miconazol. Chưa biết rõ cơ chế. Tương tác xảy ra chậm từ 1 đến 
3 ngày sau khi cho thuốc chông nấm và kéo dài trên một tuần sau khi ngừng.
Xử lý: Phốĩ hợp này, thực hiện tại cơ sở chuyên khoa, phải được tránh, trừ 
khi liều được giảm một cách đáng kể, nhằm tránh độc với thận. Để xử lý 
chính xác tương tác ketoconazol/ ciclosporin đã được mô tả, cần giảm trên 
70% liều ciclosporin (giữa 68% và 89%), nhằm giảm chi phí do ciclosporin. 
Tuy nhiên, phải theo dõi đều đặn hơn và thường xuyên hơn nồng độ 
ciclosporin trong máu.

C ilostazo l

Phăn tích: Itraconazol, etoconazol có khả nâng làm tang nồng dộ trong 
huyết thanh của cilostazol. Vì itraconazol, ketoconazol ức chế được CYP3A4, 
do đó có thể ức chê sự chuyển hoá của cilostazol.
Xử lý: Các nhà sản xuất khuyên cáo nếu dùng phôi hợp, nên chia đôi liêu 
cilostazol (50mg, ngày 2 lần) hoặc tránh dùng phối hợp.

D id an osin

Phân tích: Các viên nén didanosin đêu chứa một châ't kháng acid, nên làm 
giảm hấp thu các thuốc chống nấm qua đưòng tiêu hoá (được mô tả với 
itraconazol) tuỳ thuộc sự tăng pH dịch vị. Tương tác xảy ra nhanh.
Xử lý-. Khuyên người bệnh uỗng hai thuốc cách nhau ít nhất 2 giò. 

G lu cocortico id

Phân tích: Tương tác dược động học. Các thuốc chống nấm, nhẫt là 
ketoconazol, ức chế một số cytochrom P450 cần cho chuyển hoá của
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glucocorticoid, nên làm giảm độ thanh lọc đào thải và giảm tiết cortisol nội 
tiết. Tương tác này rõ rệt với prednisolon, metylprednisolon và prednison và 
xảy ra chậm.
Xử lý: Tăng diện tích dưới đưòng cong (AUC) và giảm đào thải corticoid có 
thể tới 50%. Sự tăng tác dụng corticoid này có thể có những hậu quả làm 
giảm miễn dịch. Giám sát chặt các tác dụng không mong muốn của 
corticosteroid và điều chỉnh liều khi cần.

G lycosid  trỢ tim

Phăn tích: Nồng độ digoxin trong huyết thanh có thể tăng, làm tăng tác 
dụng dược lý và tác dụng có hại. Tương tác xảy ra chậm. Có thể do giảm độ 
thanh lọc và tăng hấp thu digoxin.
Xử lý: Giám sát nồng độ trong huyết tương của digoxin và theo dõi các dâu 
hiệu nhiễm độc digoxin. Điều chỉnh liều digoxin cho phù hợp.

In d in av ir

Phăn tích: Ketoconazol ức chế chuyển hoá indinavir ở gan, dẫn đến tăng 
nồng độ indinavir trong huyết tương và do đó tăng độc tính (sỏi tiết niệu, 
tăng bilirubin huyết).
Xử lý-. Giảm liều indinavir (khuyên dùng l,8g/ ngày).

In te r le u k in  2 tá i tổ  hợp

Phản tích: Mục tiêu điều trị chính là ung thư tuyến thận (adenocarcinom). 
Interleukin cũng gây độc vối gan. Đây là phối hợp hai thuốc đểu có tiềm 
năng độc vói gan.
Xử lý: Liệu pháp chỉ có thể tiến hành tại cơ sở chuyên khoa. Phải cân nhắc 
kỹ trước khi phối hợp tuỳ theo trạng thái của người bệnh. Phải giám sát 
chặt chức năng gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin) hoặc nếu có 
thể, hoãn dùng một trong hai thuốc.

Iso n ia z id  h o ặ c  th u ố c  tư ơng tự

Phăn tích: Chì riêng với ketoconazol, phải chú ý hai điều khi phối hợp thuốc: 
Một là phối hợp hai thuốc đểu có tiềm năng độc với gan (có thể tiêu tê bào 
gan); Hai là đã thấy giảm đống kể nồng độ ketoconazol trong huyết thanh 
(do tăng chuyển hoá ở gan).
Xử lý: Khi phối hợp hai thuốc đều độc với gan, phải giám sát chặt chức 
năng gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin), hoặc nếu có thể 
hoãn dùng một trong hai thuôc. Phải đảm bảo là người bệnh không uôrig 
rượu thưòng xuyên, và không có tiền sử viêm gan virus. Các dâu hiệu lâm 
sàng chính không đặc hiệu là buồn nôn, sốt, vàng da... Nếu thấy đồng thời 
ban da, ngứa, và hạch to, có thể nghĩ tới nguồn gốc do thuốc. Căn cứ kết 
quả các thử nghiệm sinh học, cần phân biệt đúng nguy cơ xuất hiện viêm
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gan tiêu tê bào không hồi phục được với viêm gan do ứ mật có thể hồi phục 
được khi ngừng điều trị. Tuỳ theo mục tiêu điều trị, nếu có thể, chọn một 
thuốc chông nấm khác.

Phân tích-. Phối hợp hai thuốc đều độc với gan. Niridazol còn gây độc thần 
kinh. Nguy cơ xuất hiện co giật, loạn tâm thần, và độc với gan, nếu phối hợp.
x ử  lý: Khi phối hợp hai thuốc đều độc với gan, phải giám sát chặt chức năng 
gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin), hoặc nếu có thể hoãn dùng 
một trong hai thuốc. Phải đảm bảo là người bệnh không uống rượu thường 
xuyên, và không có tiền sử viêm gan virus. Các dấu hiệu lâm sàng chính 
không đặc hiệu là buồn nôn, sốt, vàng da... Nếu thấy đồng thòi có thêm ban 
da, ngứa, và hạch to, có thể do thuốc. Dựa vào kết quả xét nghiệm sinh học, 
cần phân biệt nguy cơ viêm gan tiêu tế  bào không hồi phục được với viêm 
gan do ứ mật có thể hồi phục được khi ngừng điêu trị.

P rogab id

Phân tích: Phối hợp hai thuốc có tiềm năng độc với gan, chủ yếu liên quan 
tới ketoconazol và progabid.
Xử lý: Khi phối hợp hai thuốc đều độc vối gan, phải giám sốt chặt chức năng 
gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin), hoặc nếu có thể hoãn dùng 
một trong hai thuốc. Phải chắc chắn là ngưòi bệnh không uốhg rượu thường 
xuyên, và không có tiền sử viêm gan virus. Cốc dấu hiệu lâm sàng chính 
không đặc hiệu là buồn nôn, sốt, vàng da... Nếu thây đồng thời ban da, 
ngứa, và hạch to, có thể là do thuốc. Dựa vào kết quả xét nghiệm sinh học, 
cần phân biệt nguy cơ viêm gan tiêu tế  bào không hồi phục được với viêm 
gan ứ mật hồi phục được khi ngừng điều trị.

R ifabutin; rifam p icin

Phân tích: Giảm nồng độ thuốc chống nấm trong huyết tương đã thấy vâi 
itraconazol, fluconazol và ketoconazol, do cảm ứng enzym (giảm hiệu quả). 
Tương tác xảy ra chậm. Ngược lại itraconazol ức chế chuyển hoá riíabutin nên 
làm tăng nồng độ riíabutin trong huyết tương dẫn đến viêm màng mạch nhỏ.
Xử lý: Điều trị có nguy cơ bị thất bại nếu phối hợp ít nhất mười ngày. Trong 
trường hợp này, điều chỉnh liều và nếu cần định lượng itraconazol trong 
huyết tương.

S aq u in av ir

Phản tích: Ketoconazol ức chế chuyển hoá saquinavir ở gan dẫn đến tăng 
nồng độ saquinavir trong huyết tương gấp 1,5 lần và do đó tăng độc tính.
Xử lý-. Nếu liều không vượt quá 200 mg/ngày với ketoconazol và 1,8 g/ngày 
với saquinavir, không cần thay đổi liều của saquinavir. Trường hợp ngược 
lại, phải giảm liều saquinavir.

N ir id a z o l
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S iro lim u s

Phân tích'. Tăng nồng độ sirolimus huyết tương do itraconazol, ketoconazol, 
miconazol và voriconazol (tránh phối hợp với voriconazol), có nguy cơ tăng 
độc tính. Tương tốc xảy ra chậm. Cơ chế có khả năng do ức chế chuyển hoá ở 
ruột của sirolimus hoặc do ức chế hoạt tính của p.glycoprotein ruột.

Xử lý: Theo dõi nồng độ sirolimus trong huyết tương và triệu chứng nhiễm 
độc sirolimus, khi bắt đầu hoặc lúc ngừng thuốc chông nấm azol. Điều chỉnh 
liều sirolimus nếu cần.

T acrolim u s

- Phăn tích: Tăng nồng độ trong huyết tương của tacrolimus, do bị ức chế 
chuyển hoá ỏ gan và/hoặc ở ruột. Tương tác này đã được mô tả với 
clotrimazol, fluconazol, miconazol và ketoconazol. Nếu chuyển hoá ở ruột, 
thì có tăng khả dụng sinh học của tacrolimus, nhưng tương tác kiểu này sẽ 
không xảy ra khi dùng thuốc chống nấm tiêm tĩnh mạch. Ngoài ra, đôi với 
fluconazol, tương tác này còn phụ thuộc vào liều.

Xử lý: Cần giảm liều tacrolimus và giám sát chức năng thận thông qua định 
lượng creatinin máu. Giám sát nồng độ tacrolimus trong huyết tương trong 
khi điều trị và sau khi ngừng.

T huốc c h ẹn  ca lc i (fe lo d ip in , isra d ip in , n ife d ip in ..ẵ)

Phăn tích: Itraconazol có thể làm tăng đáng kể nồng độ trong huyết thanh 
của felodipin, isradipin, nifedipin, do đó làm tăng tác dụng không mong 
muốn, đặc biệt phù chân và mắt cá chân. Có khả năng ức chế chuyển hoá 
của íolodipin, ỉsradipỉn, nifodipin (CYPaA4) do ỉtraoona7.ol. Ti/ởng tác xảy 
ra chậm.

Xử lý: Nếu cẩn thêm itraconazol cho người đang dùng thuốc chẹn kênh calci, 
phải theo dõi lâm sàng vể tình trạng tim mạch để khi cần phải giảm liều 
thuốc chẹn kênh calci.

T h uốc ch ố n g  số t ré t

Nhà sản xuất artemether phôi hợp với lumefantrin. Khuyến cáo tránh phôi 
hợp với cốc thuốc chống nấm azol.

Bosentan

Phăn tích: Luconazol làm tăng nồng độ trong huyết tương của bosentan 
(tránh phôi hợp). Itraconazol và ketoconazol có thể làm tăng nồng độ trong 
huyết tương của bosentan.
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Phăn tích: Voriconazol làm tăng nguy cơ nhiễm độc nấm cựa gà (ergotin); 
cần tránh phôi hợp.

Eletriptan
Phăn tích: Itraconazol và fluconazol làm tăng nồng độ huyết tương 
eletriptan. cần  tránh phối hợp.

Vardenaíil
- Phán tích: Ketoconazol hoặc itraconazol có thể làm tăng nồng độ trong huyết 

tương của vardenaíĩl. cần  tránh phối hợp.

T h uốc g iảm  dau:

Alfentanil
Phân tích: Ketoconazol ức chế chuyển hoá của alfentanil (CYP3 A4), làm tăng 
tác dụng dược lý và tốc dụng có hại của thuốc này: Nguy cơ ức chế hô hấp 
kéo dài hoặc xảy ra muộn. Tương tốc xảy ra nhanh.

Xử lý. Phải thận trọng khi cho alfentanil ỏ ngưòi đang dùng thuốc chống 
nấm azol. Theo dõi ức chê hô hấp kéo dài hoặc tái diễn. Có thể phải dùng 
alfentanil liều thấp hơn thông thường.

Celecoxib
Phân tích: Fluconazol làm tăng nồng độ trong huyết tương của celecoxib, 
parecoxib, valdecoxib.

Xử lý: Giảm liều celecoxib một nửa, giảm liều parecoxib.

T huốc k h á n g  acid  u ố n g  h o ặ c  th a n  h oạt

Phân tích: Vì thuốc kháng acid gây giảm hấp thu qua đường tiêu hoá nên 
tác dụng của thuốc phối hợp cũng bị giảm.

- Xử lý: Nhất thiết phải uống thuốc kháng acid và thuốc chống nấm cách 
nhau ít nhất 1 đến 2 giờ. cần  nhớ là thường uô'ng thuốc kháng acid 1 giò 30 
phút sau bữa ăn, khi thức ăn là nguồn gốc tăng bài tiết dịch vị.

T huốc k h á n g  H2 ch ố n g  lo é t  k iểu  r a n it id in

Phân tích: Tác dụng của ketoconazol có thể bị giảm, pH dạ dày tăng, làm 
giảm hấp thu ketoconazol (viên thuốc khó hoà tan). Tương tác xảy ra chậm.

Xử lý: Chỉ dẫn cẩn thận người bệnh dùng riêng rẽ hai thuốc, cách nhau 
2 giò. Cần theo dõi để đánh giá tác dụng của ketoconazol. Nếu cần, có thể 
dùng acid glutamic 680mg, 15 phút trước khi cho ketoconazol.

E rgotam in
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Phăn tích: Các thuốc kháng cholinergic làm tăng pH dạ dày ruột, do đó giảm 
hấp thu ketoconazol.

- Xử lý: Khuyên người bệnh dùng các thuốc kháng cholinergic 2 giờ sau 
ketoconazol.

Z idovu din

Phân tích: Phối hợp các thuốc này làm tăng nồng độ zidovudin trong huyết 
tương, do giảm chuyển hoá zidovudin (với fluconazol: khi dùng liều cao).

- Xử lý: Giảm liều zidovudin. Giám sát các tác dụng không mong muốn liên 
quan đến zidovudin (giám sát huyết học và lâm sàng).

Tương tóc cần theo dõi: mức độ 1
P aracetam ol

Phân tích: Paracetamol, dùng kéo dài với liều cao hơn 6 gam/ngày (tuỳ thuộc 
vào thể trọng) sẽ độc vối gan (viêm gan kiểu tiêu tế  bào). Khi phôi hợp vối 
một thuốc độc với gan khác, nguy cơ tăng lên.

- Xử lý: Khi phối hợp hai thuốc đểu độc với gan, phải giám sát chặt chức năng 
gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin), hoặc nếu có thể hoãn dùng 
một trong hai thuốc. Phải chắc chắn là ngưòi bệnh không uôYig rượu thường 
xuyên và không có tiền sử viêm gan virus. Các dấu hiệu lâm sàng chính 
không đặc hiệu là buồn nôn, sô't, vàng da... Nếu thấy đồng thời ban da, ngứa, 
và hạch to, có thể là do thuốc. Dựa vào kết quả các xét nghiệm sinh học, cần 
phân biệt nguy cơ viêm gan tiêu tế  bào không hồi phục được với viêm gan do 
ứ mật có thể hồi phực được khi ngừng điều trị.

T h eop hylin

- Phăn tích: Trong sô'các dẫn xuất imidazol chống nấm, chì thấy có fluconazol 
gây giảm độ thanh lọc của theophylin. Tương tác dược động học.

- Xử lý: Nếu cần phối hợp thuốc này, phải cân nhắc trước khi kê đơn 
theophylin và điều chỉnh liều lượng trong khi và sau khi điểu trị. Phải giám 
sát lâm sàng và điều trị (theo dõi theophylin máu).

G alantam in

- Phăn tích: Ketoconazol làm tăng nồng độ trong hụyết tương của galantamin.

T h u ố c  k h á n g  c h o lin e r g ic
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THUỐC CHỐNG NẤM KHÁC
Thuốc chống nấm dùng ngoài da hoặc trong phụ khoa

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

ACID SALICYLIC
ASA dung dịch bôi ngoài
Betnovate-S- kem bôi 3% (phôi hợp với betamethason)
Lorinden A thuốc mõ 30 mg/g

ACID ƯNDECYLENIC VÀ M uối kem bôi 5%

Undecylenat kẽm kem bôi 5%

ACID CRYSOPHANIC thuốc mõ 5%
Crysophanic thuốc mỡ 5%

NAFTIFIN kem bôi da 1%

Exoderil kem bôi da 1%

TERBINAFIN viên nén 250 mg; kem bôi da 1%
Exiíìne viên nén 250 mg; kem bôi da 1%
Hifen cream kem bôi da 1%
Lamisil cream kem bôi da 1%

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cần theo dõi: mức độ 1
Trường hợp: Quá mẫn cảm với một trong các thành phần của chế phẩm là 
một chống chỉ định.

THUỐC CHỐNG SỐT RÉT
Dần xuất từamino - 4 - quinolein. Tlĩuốc chống sốt rét, 

dẫn xuất của amino-4-quinolein, liêu cao và dài ngày có tác dụng chông viêm

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

CHLOROQUĨN (PHOSPHAT) viên nén: 250 mg, 200 mg; ống tiêm: 10 mg/ 2mL,
322,5 mg/5mL



BIDI - Malaquin ống tiêm 322,5 mg/5mL 
Cloroquin viên nén 250 mg 
MK-Cloroquin viên nén 100 mg 
Nivaquine viên nén 100 mg 
Cloroquin ống tiêm 10 mg/ 2mL 
Cloroquin phosphat viên nén 200 mg

HYDROXYCLOROQUIN viên bọc đưòng 200 mg 
Plaquenil viên bọc đường 200 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3
Các trư ờ ng  hợp: Rốì loạn thị giác và bệnh võng mạc. Quá mẫn với thuốc.

Thận trọng: mức độ 2
Thời kỳ cho con bú: Thận trọng, vì không có dữ liệu.
Thời kỳ m ang  tha i: Thận trọng; với liều cao, đã thấy dị dạng mắt và tai 
trong.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Cân nhắc nguy co/ lợi ích: mức độ 3

T h u ốc ch ố n g  loạn  nhịp: Thuôc kéo dài khoảng QT 

A m iodaron
Phân tích: Tăng nguy cơ loạn nhịp thất. Phôi hợp hai thuốc kéo dài khoảng 
QT vì có nguy cơ tác dụng hiệp đồng, dẫn đến xoắn đỉnh có tiềm năng gây 
tử vong.

- Xử lý: Phôi hợp nên tránh.

K háng sin h

Phăn tích: Moxiíloxacin, sparíloxacin, erythromycin tiêm tĩnh mạch làm 
tăng nguy cơ loạn nhịp xoắn đình có tiềm năng gây tử vong khi phối hợp. 
Cần tránh phối hợp.

M eíloq u in

Phăn tích: Làm tăng nguy cơ co giật khi dùng phối hợp. cần  tránh dùng.
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Phân tích: Hydroxycloroquin và có thể cả cloroquin làm tăng nồng độ 
digoxin trong huyết tương. Cơ chế chưa rõ.

C iclosp orin

Phăn tích: Cloroquin làm tăng nồng độ của ciclosporin trong huyết tương 
(tăng nguy cơ nhiễm độc). Cơ chế chưa rõ.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
Thuốc k h án g  acid hoặc th u ố c  hấp  phụ

Phân tích'. Làm giảm hấp thu cloroquin và hydrocloroquin; kaolin làm giảm 
hâ'p thu hydrocloroquin.

- Xử lý: Uống hai thuốc cách xa nhau khoảng 2-3 giò.

T h uốc p hó g iao  cảm

Phăn tích: Cloroquin và hydrocloroquin có tiềm năng làm tăng các triệu 
chứng của bệnh nhược cơ và như vậy làm giảm tác dụng của neostigmin và 
pyridostigmin.

C im etid in

Phăn tích: ức chế chuyển hoá cloroquin (làm tăng nồng độ cloroquin trong 
huyết tương). Cần theo dõi các triệu chứng quá liều.

THUỐC CHÔNG SUY NHƯỢC KÍCH THÍCH TÂM THẦN
Cúc thuốc kích thích tâm thán khác nhau được để nghị trong những trường hợp 

suy nhược tâm thần chúc năng

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

GLUTATHION lọ 300 mg; 600 mg
Tad 300 bột pha dung dịch tiêm 300 mg 
Tad 600 bột pha dung dịch tiêm 600 mg

THÀNH PHẨM CÓ NHÂN SÂM, dưỏi dạng:
Dịch chiết nhân sâm, như các biệt dược: Geriton; Ginsomin; Homtamin 
Ginseng; Nutri Ginsen; Panaxia; Pharmagin plus; Pharmaton; Pharmax và 
Pharmax G2; Revigin; Kogin; V.V..

G ly c o s id  trợ  tim
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Bột nhân sâm, như các thành phẩm y học cổ truyền: Hà xa đại tạo hoàn; 
Nhân sâm tam thất (viên ngậm); Sâm nhung linh dược; Nhân sâm lộc 
nhung; Nhân sâm hải mã v.v...

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy co/ lợi ích: mức độ 3
Động kinh: Một sô' hoạt chất có thể gây các cơn động kinh 

Cẩn theo dõi: múc dộ 1
Thời kỳ cho con bú: Do thận trọng, khi chưa có đầy đủ cứ liệu.

THUỐC CHÔNG TĂNG HUYẾT ÁP LOẠI LIỆT HẠCH
Thuốc tác dụng băng cách ức chế thụ thể nicotinic

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

TETRAMETHYLAMMONIUM IODID 

HEXAMETHONIUM 
TRIMETHAPHAN (Aríonad)

MECAMYLAMIN

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chi định: múc độ 4
Vữa xơ động mạch nặng; bệnh tim nặng; hẹp môn vị; mang thai 

Thộn trọng: múc độ 2
Suy gan và suy thận, tiểu đưòng, ngưòi bệnh cao tuổi, bệnh động mạch vành 
hoặc não, bệnh Addison, bệnh thoái hoá hệ thần kinh trung ương.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Tưong tác cổn thận trọng: mức dộ 2
T huốc ch ẹn  th ần  k inh-cơ

Phân tích'. Trimethaphan có thể làm tăng tác dụng của suxamethonium 
(succinylcholin) gây ngừng thở kéo dài. Tương tác này cũng có thể xảy ra với
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các thuốc chẹn thần kinh-cơ khác (như alcuronium). Cơ chế chưa hiểu đầy 
đủ. Trimethaphan có thể ức chê pseudocholinesterase trong huyết thanh 
đến mức làm giảm chuyển hoá của suxamethonium và do đó kéo dài tác 
dụng. Trimethaphan cũng có tác dụng trực tiếp chẹn thần kinh-cơ. Tác dụng 
này có tính hiệp đồng với tác dụng chẹn thần kinh-cơ của aminoglycosid.
Xử lý-. Tương tốc đã được xác định. Nêu phối hợp triraethaphan và 
suxamethonium, phải cảnh giác có tăng và kéo dài tác dụng chẹn thần kinh
- cơ. Ngừng thở đã gặp ở ngưòi dùng liều cao trimethaphan mà không dùng 
thuốc chẹn thần kinh - cơ, do đó khi phối hợp, lại càng phải thận trọng. Có 
thể dùng neostigmin và calcigluconat để đảo ngược tác dụng của thuốc chẹn 
thần kinh - cơ và trimethaphan.

THUỐC CHỐNG TIÊU FIBRIN
Thuốc ức chê'tiêu fìbrin

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

ACID ACEXAMIC thuốc mỡ 1 g/20 g:
Plastenan 1 g/20 g

ACID TRANEXAMIC viên nén 500 mg; ống tiêm 250 mg/5 mL 

Examin ông tiêm 250 mg/5 mL 
Transamin 500 mg 
Transamin 250 mg/5 mL 
Trepin nang 250 mg

APROTININ ống tiêm 100.000 IUK

Trasylol ông tiêm 100.000 1UK

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Cãn nhắc nguy cơ/ lọi ích: mức độ 3
M an cảm  với th u ô c  (đặc biệt với aprotinin).
Thời kỳ m ang thai: Trên động vật, đã chứng minh aprotinin, acid 
tranexamic đều có độc tính với thai, vì vậy chống chỉ định dùng trong 3 
tháng đầu của thai kỳ.
Trường hợp: Đông máu nội mạch rải rác. Biểu hiện hoặc nguy cơ huyết 
khôi- tắc mạch.
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cđn  theo dõi: mức độ 1
Thời kỳ cho con bú: Acid tranexamic qua được sữa mẹ.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Tưong tác cổn thân trọng: múc độ 2
A p rotin in  + h ep a r in

Phân tích'. Người bệnh đã được điều trị bằng aprotinin có thể cần phải tăng 
liều heparin khi phối hợp. Aprotinin có khả năng tác động đến antithrombin 
III. Nhưng cũng còn một lý do nữa là, người dùng aprotinin cũng được cho 
protamin là chất đối kháng tác dụng của heparin.

- X ử trí: Dù bất cứ cách giải thích nào, cũng cần chú ý đến khả năng phải 
dùng heparin nhiều hơn bình thường, khi ngưòi bệnh đã dùng aprotinin.

A p rotin in  + th u ố c  c h ẹn  th ầ n  k in h  - cơ  (su xam eth on iu m )

Phân tích. Aprotinin có thể gây ngừng thở ở người bệnh mới dùng 
suxamethonium hoặc tubocurarin. Cơ chế chưa được biết đầy đủ. Aprotinin 
là chất ức chê pseudocholinesterase huyết thanh rấ t yếu, nên rất ít ảnh 
hưởng đến chuyển hoá của suxamethonium. Nhưng nó có thể làm mất cân 
bằng ỏ ngưòi bệnh đã có cholinesterase rấ t thấp.

- Xử trí: Tránh dùng aprotinin ỏ người đã dùng các thuốc giãn cơ 
suxamethonium hoặc tubocurarin trong 2 - 3  ngày trước.

THUỐC CHỐNG TRẦM CẢM BA VỒNG HOẶC THUỐC TƯƠNG Tự
Các thuốc hướng tám thần tác dụng hưng thẩn, dãn xuất của imipramin 

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

AMITRIPTYLIN viên nén 25 mg; viên nén bao 25 mg 
Apo- Amitriptyline viên nén 25 mg 
Novo- Triptyn viên nén bao 25 mg

AMOXAPIN viên nén 50 mg; 100 rng
Moxadil viên nén 5C mg; 100 mg

CLOMIPRAMIN viên nén bao 10 mg; 25 mg; ống tiêm 25 mg/2 mL 
Anaửanil viên nén bao 10 mg; 25 mg 
Anaíranil ống tiêm 26 mg/2 mL
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CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chỉ định: mức độ 4
Ăn uống; rượu: Không dùng rượu trong khi điều trị.

Cãn nhắc nguy cơ/ lọi ích: mức độ 3
T ăng nhãn  áp: Các thuốc dẫn chất imipramin có tác dụng làm liệt phó giao 
cảm do phong bế các thụ thể: tác dụng kháng cholinergic biểu hiện qua giãn 
đồng tử, có thể gây cơn tăng nhãn áp cấp tính ở những người có tố  bẩm góc 
mông raắt-giác mạc hẹp.
P h ì đại tu y ến  tiề n  liệt; u tu y ế n  tiề n  liệt: Các thuốc dẫn chất imipramin 
gây bí đái do tác dụng kháng cholinergic.

Cần theo dõi: mức dộ 1
Thời kỳ cho con bú: Các thuốc dẫn chất imiprarain qua được sữa mẹ vói 
lượng nhỏ.
Đ ộng kinh: Thuốc chông trầm cảm ba vòng làm hạ thấp ngưỡng gây động 
kinh và khơi mào các cơn co giật ở người có tiền sử động kinh, cần  tăng liều 
lượng các thuốc chống co giật.
Thời kỳ m ang thai: Các thuôc dẫn châ't imipramin có thể không sinh quái 
thai.
Suy tim: cần  theo dõi, vì tác dụng kháng cholinergic của các thuốc trong họ 
này gây nhịp tim nhanh. Ngoài ra, dùng liều cao, imiprarain độc với tim, gây 
rối loạn tái cực và nhất là rốĩ loạn dẫn truyền tim, có thể gây ngừng tim.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối hợp nguy hiểm: múc độ 4

C isaprid

Phăn tích: Phốỉ hợp gây tăng nguy cơ loạn nhịp tim, bao gồm cả xoắn đình, 
có thể gây tử vong do tác dụng hiệp đồng kéo dài khoảng QT.

- Xử lý: Với ngưòi bệnh điều trị bằng thuốc chổng trầm cảm ba vòng, chông 
chỉ định dùng cisaprid.

C lon id in  h oặc th u ố c  tư ơ n g  tự

Phân tích: Giảm tác dụng hạ huyết áp của cốc chất này do đôi kháng tại các 
thụ thể adrenergic. Hơn nữa, có tác dụng hiệp đồng ức chế hệ thần kinh 
trung ương (tác dụng an thần).

- X ử lý: Nếu cần phôi hợp thuốc, phải tăng cưòng theo dõi huyết áp trong quá 
trình kết hợp thuốc và khi ngừng dùng một trong hai thuốc đó. Thận trọng
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với desipramin và imipramin, vì tác dụng đôi kháng trên các thụ thể alphi 
adrenergic, có thể ức chế tác dụng chống tăng huyết áp. Không nên phôi hợp 
thuốc. Thận trọng với tác dụng an thần buồn ngủ ở những ngưòi lái xe Ví 
vận hành máy. Khuyên người bệnh không uống rượu và không dùng các chỉ 
phẩm có rượu.

Ọ xitriptan

Phân tích-. Oxitriptan là một tiền chất của serotonin (amin co mạch): căn cứ 
vào tính chết dược lý của chất này, tránh phối hợp.

- Xử lý: Tránh phối hợp; thay đổi chiến lược điều trị; có nguy cơ rô'i loạn huyêt 
áp nặng.

Q uinolon

Phân tích: Phối hợp gây tăng nguy cơ loạn nhịp tim, bao gồm cả xoắn đỉnh 
có thể gây tử vong. Cơ chế còn chưa rõ.

- Xử lý: Với ngưòi bệnh điều trị bằng thuốc chông trầm cảm ba vòng, chống chỉ 
định dùng sparíloxacin. Tương tự, cũng chống chỉ định dùng grepaíloxacir, 
trừ khi có đầy đủ phương tiện theo dõi hoạt động của tim. Với những khánị 
sinh quinolon khác, không có tốc dụng kéo dài khoảng QT hoặc không bị 
chuyển hoá bồi isoenzym CYP3A4 , thì không làm tăng nguy cơ nói trên.

P rocarbazin ; th u ốc ức c h ế  MAO k h ô n g  ch ọ n  lọc

- Phân tích'. Nguy cơ cơn tăng huyết áp gây tử vong, các bệnh não, co giật, sốt 
cao, tử vong.

- Xử lý: Chống chỉ định phối hợp này, ngay cả khi một số bác sĩ chuyên khoa 
dùng phối hộp này để điều trị một sô’ người bệnh kháng thuốc.

Cân  nhắc nguy co  / lại ích: mức độ 3
G u an eth id in  h oặc th u ố c tương tự

Phân tích: Hạ huyết áp là tác dụng không mong muốn của thuốc chông trần  
cảm ba vòng. Tác dụng hạ huyết áp của guanethidin bị ức chế khi phối hợp 
thuốc, khiến cho việc chế ngự huyết áp ỏ những người bệnh tăng huyết áp 
trở nên khó khăn.

- Xử lý: Không nên phối hợp. Nên chọn một thuốc chống tăng huyết áp khác. 
Nếu cần phối hợp này, phải tăng cưòng giám sát huyết áp trong và sau khi 
ngừng dùng một trong hai thuốc.

R iton av ir

Phăn tích: Vì ritonavir có ái lực cao với izoenzym 3A4 của các cytochom p<5„ 
nên có nguy cơ cạnh tranh giữa ritonavir và các thuốc khác được chuyển hoá
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bởi izoenzym đó. Sự cạnh tranh này sẽ dẫn đến giảm chuyển hoá cốc thuốc 
đó và nguy cơ tăng đáng kể nồng độ của chúng trong huyết tương. Nguy co' 
an thần, lú lẫn, rốỉ loạn nhịp tim, nhưng chủ yếu là nguy cơ tác dụng kiắu 
atropin (đã được mô tả  đối với imipramin, amitriptylin, nortriptylin). Tương 
tác dược động học về chuyển hoá thuốc.

- Xử lý: Giám sát chặt chẽ người bệnh. Có thể xuất hiện những tác dụng dộc 
và phải giảm liều thuốc chống trầm cảm.

Rượu

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương dẫn đến tăng 
thêm tác dụng an thần gây buồn ngủ. Một số thuốc có thể gây tác dụng tấm 
thần vận động, nhất là trong tuần đầu điểu trị. Tương tác dược lực.

- Xử lý'. Không nên phối hợp hai chất, vì người kê đơn không thể kiểm soát 
được việc uống rượu của người bệnh. Nguy cơ an thần buồn ngủ đặc biệt 
nguy hiểm ở người lái xe hoặc vận hành máy. Khuyên ngưòi bệnh không 
uốhg rượu và không dùng các chế phẩm có rượu.

T huốc cường g ia o  cảm  b eta

Phăn tích: Vì thuốc chông trầm cảm loại imipramin có tính cường giao cám 
do ức chế tái thu nhận noradrenalin ở chỗ nôì thần kinh, nên cần đề phòng 
sự tăng mạnh tác dụng tăng huyết áp của các chất cường giao cảm. cần  chú 
ý tương tác này với adrenalin và noradrenalin (các chất cường giao cám 
alpha và beta).
Xử lý. Không phối hợp với adrenalin và noradrenalin. Khi dùng tại chỗ để 
cầm máu, cần theo dõi những tác dụng toàn thân có thể gặp.

T h uốc ức c h ế  MAO typ  A

Phăn tích'. Quá liều serotonin, do tác dụng hiệp đồng của các thuốc. Có thê 
xuất hiện hội chứng serotonin ở các mức độ khác nhau, nhưng có thể dẫn 
đến tử vong.

- Xử lý: Hội chứng serotonin có nhiều hình thái, với những triệu chứng kiểu 
tâm thần (lú lẫn, vật vã, thậm chí hôn mê...), kiểu vận động (co giật cơ, 
run, tăng hoạt động, co cứng...), kiểu thực vật (hạ hoặc tăng huyết áp, nhịp 
tim nhanh, rùng mình, đổ mồ hôi...), kiểu tiêu hoá (tiêu chảy...). Không 
nên phối hợp.

Tuong tác cần thộn trọng: múc dộ 2
A m an tad in  h o ặ c  th u ố c  tư ơng tự

Phân tích: Amantadin có vẻ tạo thuận lợi cho sự xuất hiện những tác dụng 
lú lẫn và ảo giác của thuốc cholinergic. cần  chú ý là ketotiíen (Zaditen), 
oxadomid (Tinset) có thể không có tác dụng cholinergic.
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x ử  lý'. Nếu nghi tương tác gây các tác dụng không mong muốn, phải điểu 
chỉnh liều lượng các thuốc cholinergic khi dùng phối hợp với amantadin. Báo 
cho ngưòi bệnh biết những tác dụng không mong muốn có thể xảy ra.

A m ineptin  ; m ed iíòxam in

Phân tích: Tăng tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương, tác dụng gây ức 
chế hô hấp và tác dụng hạ huyết áp. Hơn nữa, nếu đã bắt đầu phụ thuộc 
thuôc, phối hợp hai thuốc có thể làm tăng thêm nguy cơ phụ thuộc.

- Xử lý: Điều chỉnh liều lượng hai thuốc này, nếu cần phối hợp thuốc. Chú ý 
tới giảm tỉnh táo ỏ người lái xe và người vận hành máy. Khuyên không uống 
rượu và không dùng các chế phẩm có rượu.

B arbituric; p hen yto in ; p rim id on  h o ặ c  d ẫn  ch ất; progabid; n atri 
va lp roat h oặc d ẫn  chất; th u ố c  ch ố n g  đ ộ n g  k in h  k h ô n g  b arb itu ric

- Phán tích: Thuốc chống trầm cảm ba vòng hạ ngưõng sinh động kinh, do đó 
có nguy cơ xuất hiện những cơn co giậu ỏ ngưòi bệnh được điểu trị bằng 
thuốc chống động kinh đó.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ đó và điểu chỉnh liều lượng, nếu cần.

C arb am azep in

- Phân tích: Tạo thuận lợi xuất hiện cơn co giật bằng hai cơ chế: 1. Giảm 
ngưõng sinh động kinh bởi chất chông trầm cảm loại imipramin và bởi cảm 
ứng enzym. 2. Tăng nhanh chuyển hoá thuốc chông trầm cảm đó, dẫn đến 
kém hiệu quả.

- Xử lý: Ngoài giám sát hiệu quả lâm sàng, nên điều chỉnh liều lượng một 
hoặc hai thuốc lúc bắt đầu, trong và sau khi điều trị.

F lu o x etin

Phân tích: Giảm đào thải các thuốc chống trầm  cảm ba vòng và tăng nồng độ 
trong máu, nên có thể dẫn đến một trạng thái lú lẫn và co giật.
Xử lý: Cần nghỉ ít nhất 5 tuần sau khi dùng íluoxetin, rồi mới dùng thuôc 
chông trầm cảm ba vòng, vì íluoxetin có nửa đòi dài. Có thể dùng thuốc 
chống trầm cảm trước, nhưng phải cho dần dần, bắt đầu vối liều thấp.

F lu v o x a m in

Phăn tích: Giảm đào thải cốc thuốc chống trầm cảm ba vòng và tăng nồng độ 
trong máu, nên có thể dẫn đến trạng thái lú lẫn và co giật.
Xử lý: Nên nghỉ ít nhất một tuần sau khi dùng fluvoxamin, rồi mới dùng 
thuốc ba vòng vì Auvoxamin có nửa đòi dài. Có thể dùng thuốc chông trầm 
cảm trước, nhưng phải cho dần dần, bắt đầu vối liều thấp.
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Phăn tích: sử  dụng đồng thòi hai thuốc làm tăng tác dụng điều trị và độc 
tính của cả hai thuốc.

Xử lý: Giám sát lâm sàng và nếu cần, điểu chỉnh liều lượng lúc bắt dầu, 
trong và sau khi điều trị bằng hormon tuyến giáp.

N ico ra n d il

Phản tích'. Phối hợp vối thuốc chông tăng huyết áp nào cũng có thể ting 
nguy cơ tụt huyết áp, đôi khi dẫn tới sốc.

Xử lý'. Phải giám sát huyết áp động mạch trong khi điều trị và sau khi 
ngừng một trong hai thuốc, đặc biệt chú ý tới người bệnh cao tuổi.

P aroxetin

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực.

- Xử lý: Chú ý tới giảm tỉnh táo ở người lái xe và ỏ người vận hành mảy. 
Khuyên không uông rượu và không dùng các chế phẩm có rượu.

T huốc acid  hoá nước tiểu

Phản tích: Vì các thuốc chống trầm cảm ba vòng là những base, các chất 
acid hoá nước tiểu có thể làm tăng bài tiết chúng qua nước tiểu. Ngược lại. 
các chất kiềm hoá nước tiểu có thể làm giảm sự bài tiết đó (tạo thuận lợi cho 
sự tái hấp thu qua ống thận).
Xử lý: Dù tương tác này có thể xảy ra về mặt lý-hoá, nhưng biểu hiện lâm 
sàng chưa có ý nghĩa.

T huốc ch ố n g  loé t k h á n g  H2 k iểu  c im e tid in

Phân tích: Cimetidin là chất ức chế enzym oxydase gan (cytochrom P450) xúc 
tác cho chuyển hoá một sô' thuốc. Hơn nữa, có giảm lưu lượng máu ỏ gan. 
Như vậy, nồng độ trong huyết tương của một sô' thuốc tăng lên (nguy cơ quá 
liêu), nhưng cũng do ức chê một sô biến đổi sinh học, cimetidin ức chế một sô 
cơ chê khử độc. Có lẽ chuyển hoá tại gan của các chất chống trầm cảm ba 
vòng bị cimetidin ức chế, do đó có nguy cơ quá liều.

- X ử lý. Quá liều của một sô' thuốc chống trầm cảm ba vòng như amitriptylin, 
desipramin, doxepin, imipramin, và nortriptylin đã được mô tả. về mặt lý 
thuyết, những dấu hiệu quá liều như vậy cũng có thể xuất hiện với cốc thuốc 
chông trầm cảm ba vòng khác. Điều lý tưởng là, hoặc thay đổi thuốc chống 
loét, hoặc điều chỉnh liều lượng lúc bắt đầu, trong khi và sau khi điều trị

H o rm o n  tu y ế n  g iá p
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bằng khống H2 (có thể giảm từ 33% đến 50% liều lượng thuỗc chông trầm 
cảm). Các dâu hiệu quá liều thuốc chống trầm cảm ba vòng là chóng mặt, 
vật vã, mất điều hoà, co giật, trạng thối sững sờ, hôn mê, giãn đồng tử, bloc 
nội tâm thất, rối loạn tái cực, trụy tim, nhịp tim nhanh, loạn nh’p tim, hạ 
huyết áp và ức chế hô hấp.

Tưong tác cần theo dõi: mức độ 1 
A m p hetam in  h o ặ c  d ẫn  ch ấ t

- Phân tích: Tác dụng đối kháng. Có thể làm tăng tính hung hãn ở người 
nghiện amphetamin.

- Xử lý: Lưu ý tương tác dược lực này để xác định mục tiêu điều trị chính. 
Khuyên người bệnh gặp lại bốc sĩ, nếu thấy kết quả điểu trị không ổn định.

B aclofen ; b en zo d ia zep in ; carb am at h oặc th u ố c  tư ơng tự; 
d extrop rop oxyp h en ; oxa ỉlo za n ; th u ố c  ức c h ế  h ệ th ần  k in h  tru n g  
ương các  loại; v ilo x a z in .

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Tương tác dược lực.

- Xử lý. Chú ý tối giảm tỉnh táo ở người lái xe và người vận hành máy. 
Khuyên không uống rượu, không dùng các chế phẩm có rượu.

B enzam id; b u tyrop h en on ; in te rfer o n  a lp h a  tá i tổ  hợp; th u ố c  an th ần  
k in h  cá c  loại; th u ố c  ch ủ  v ậ n  m orp h in

Phăn tích: Tăng các tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, ức chế hô hấp 
và hạ huyết áp. Hơn nữa, nếu đã bắt đầu phụ thuộc thuốc, phôi hợp hai 
thuốc có thể làm tăng thêm nguy cơ phụ thuộc.

- Xử lý: Phải điều chỉnh liều lượng hai thuốc nếu cần phối hợp. Chú ý tới giảm 
tỉnh táo ở người lái xe và người vận hành máy. Khuyên không uống rượu và 
không dùng các chế phẩm có rượu.

C lozapin; d isop yram id ; p h en o th ia z in ; q u in id in  h o ặ c  dẫn chất; th u ố c  
k h á n g  ch o lin erg ic ; th u ố c  k h á n g  h ista m in  k h án g  H, an  thần

Phăn tích: Tăng tính chất kháng cholinergic do hiệp đồng các tác dụng 
không mong muốn. Các tác dụng này biểu hiện ở tăng nguy cơ bí tiểu tiện, 
khô miệng và táo bón.

- X ử lý. Cần lưu ý những bất lợi của loại thuốc này. Nếu xét thấy phối hợp 
thuốc là có ích, phải báo trước cho ngưòi bệnh về những sự bất lợi này. 
Tránh dùng cho người bị bệnh tuyến tiền liệt và bệnh tăng nhãn áp.
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D ihydropyrid in; d iltiazem ; íu rosem id  h o ặ c  th u ố c  tư ơng tự; 
m ethyldopa; reserp in; sotalol; th u ố c  ch ẹn  beta; th u ố c  g iản  m ạch  
ch ốn g  tăn g  h u yết áp; th u ố c  lợ i t iểu  g iữ  kali; th u ố c  lợ i t iểu  th ả i kali; 
th u ốc  ức c h ế  en zym  ch u y ển  dạng an giotensin

Phăn tích: Tăng tác dụng hạ huyết áp của các thuốc này. Hạ huyết áp là tác 
dụng không mong muốn của thuốc chông trầm cảm ba vòng.
Xử lý: Nếu cần phổi hợp, phải tăng cường theo dõi huyết áp động mạch, 
trong lúc điều trị và khi ngừng điều trị một trong hai thuốc. Tiến hành điều 
chỉnh liều lượng, nếu cần. Nhấn mạnh cách dùng thuốc và sự tuân thủ y 
lệnh. Đặc biệt cảnh giác với người bệnh cao tuổi.

G lu thetim id  h oặc th u ố c  tư ơng tự

Phân tích'. Gluthetimid có tính kháng cholinergic và an thần buồn ngủ, nên 
phối hợp thuốc dẫn đến tăng các tác dụng kháng cholinergic và an thần 
buồn ngủ, gây ức chế hệ thần kinh trung ương và tăng các nguy cơ bí tiểu 
tiện, khô miệng, táo bón.
Xử lý. Cần lưu ý những bất lợi của loại thuốc này. Nếu xét thấy phối hợp là 
có ích, thì báo trưâc cho người bệnh về những bất lợi đó. Tránh dùng cho 
người bị bệnh tuyến tiền liệt và glôcôm. Thận trọng với những ngưòi lái xe 
và ngưòi vận hành máy (tăng tác dụng an thần buồn ngủ).

M ethadon

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kèm theo an thần 
buồn ngủ mạnh, đặc biệt có hại cho người lái xe và ngưòi vận hành máy.

- Xử lý: Phải lưu ý sự tăng tác dụng an thần buồn ngủ này, để cho những lòi 
khuyên thlch hợp: kliOiig lái xe, khổng vận hành máy. Dáo trước cho người 
xung quanh về mốì nguy hiểm.

R ifam ycin

Phân tích: Riíamycin là chất gây cảm ứng cytochrom P450, làm tăng chuyển 
hoá và làm giảm nồng độ các thuôc chông trầm cảm ba vòng trong huyết 
tương, làm giảm các tác dụng dược lý của các thuốc này.

- Xử lý: Cần theo dõi nồng độ thuốc chông trầm cảm ba vòng trong huyết 
tương khi bắt đầu, khi ngừng dùng hoặc khi thay đổi liều lượng rifamycin. 
Hiệu chỉnh liều thuốc chông trầm cảm, để đưa nồng độ thuốc về giá trị lúc 
chưa dùng rifamycin.

S ertra lin

Phân tích: Việc kết hợp với sertralin làm tăng tác dụng dược lý và độc tính 
của thuốc chống trầm cảm ba vòng, có thể xuất hiện hội chứng serotonin. Có
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thể là sự chuyển hoá của thuốc chống trầm cảm ở gan, thông qua enzym 
CYP2D6 đã bị ức chế.

- Xử lý: Nếu cần phải kết hợp thuốc này, cần theo dõi ngưòi bệnh và chú ý 
những dấu hiệu nhiễm độc thuốc chốhg trầm cảm. Theo dõi nồng độ thuốc 
chống trầm  cảm trong huyết tương. Hiệu chỉnh nồng độ này khi bắt đầu 
dùng và khi ngừng dùng sertralin. Lưu ý đến sự xuất hiện hội chứng 
serotonin (bâ't thường về thần kinh - cơ, rối loạn tâm thần, rối loạn chức 
năng tự động). Phải chuẩn bị đến hoàn cảnh phải ngừng dùng thuốc chống 
trầm cảm và điều trị các trạng thái sinh ra do ngừng thuổc.

S u lfon y lu rea

Phân tích: Tác dụng dược lý của sulíbnylurea có thể tăng. Cơ chế chưa rõ.

- Xử lý: Nếu nghi có tương tác, định lượng glucose máu và điều chinh liều.

Thuốc ch ố n g  đ ô n g  m áu  (d icou m aro l)

Phán tích: Thuốc chống trầm  cảm ba vòng làm tăng nửa đòi và sinh khả 
dụng của dicoumarol, do đó làm tăng tác dụng của thuôc chống đông máu 
này. Cơ chế có thể do ức chế chuyển hoá dicourmarol ở gan, cũng có thể do 
tăng hấp thu dicoumarol.

- X ử lý: Theo dõi thời gian prothrombin và những dấu hiệu về chảy máu ỏ 
ngưòi bệnh. Nếu cần, giảm liều dicoumarol.

T huốc gây  m ê b a rb itu r ic

Phăn tích'. Nguy cơ tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương.
. - X ử  lý: N ế u  c ầ n  p h ố i  h ợ p  h a i  t h u ố c ,  l ư u  ý  n g u y  c d  n à y  t r o n g  k h i  g â y  m ê  v à

khi chọn liều lượng.

T huốc gây  m ê c á t  lo ạ i

Phăn tích: Tảng các tác dụng trên tim mạch như loạn nhịp tim, nhịp tim 
nhanh hoặc tăng huyết áp nặng.

Xử lý: Vì gây mê đòi hỏi chuyên khoa rấ t sâu, mặt khác vì các thuốc gây mê 
chủ yếu được dùng ở các khoa ngoại, nên đã chì ra các họ thuốc có thể gây 
nguy cơ, tùy thuộc vào thuốc gây mê được sử dụng.

T h u ốc gây  m ê b ay  h ơ i ch ứ a  h a lo g en

- Phăn tích: Có thể có tác dụng trên tim mạch kiểu loạn nhịp và tăng huyết áp.

Xử lý-. Khuyên ngưòi bệnh phải can thiệp ngoại khoa thông báo vói bác sĩ 
gây mê các thuốc mình dùng.
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V erapam iỉ

Phân tích: Tăng tác dụng hạ huyết áp của các thuốc này.
- Xử lý: Giám sát huyết áp, mặc dầu sự phối hợp này là phổ biến mà không 

nhất thiết phải điểu chỉnh liều lượng hoặc thay đổi cách điều trị.

THUỐC CHỔNG UNG THƯ CÁC LOẠI
Thuốc kìm tếbào hoặc chông phàn bào. Vì độc tính cùa các thuốc này, phối hợp cúi 

thuốc chống ung thư với nhau phải do bác s ĩ chuyên khoa chỉ định. Do tương tác 
đặc biệt, một số  nhóm thuốc khác đã được tách riêng

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

ALTRETAMIN nang 100 mg 
Hexastat nang 100 mg

AMSACRIN ông tiêm 75 mg
Amekrin ông tiêm 75 mg

BISANTHREN lọ bột đông khô: 50 mg; 250 mg
Zantrene lọ bột đông khô: 50 mg; 250 mg

BLEOMYCIN lọ 15 mg 
Eleocin lọ 15 mg

CHLORAMBUCIL viên nén 2 mg 
Leukeran viên nén 2 mg

CHLORMETHIN dung dịch tiêm 1 mg/mL
Caryolysine dung dịch tiêm 1 mg/mL

CYTARABIN tiêm: 2%, 5%; lọ 100 mg 

Alexan dung dịch tiêm 2%
Cytarabin dung dịch tiêm 5%
Cytosar lọ bột pha tiêm 100 mg

DACARBAZIN dung dịch tiêm 1 mg/mL 
Deticene dung dịch tiêm 1 mg/mL

ELLIPTINIUM dung dịch tiêm 50mg/10mL
Celiptium dung dịch tiêm 50 mg/10 mL
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ESTRAMUSTIN nang 140 mg 
Emcyt nang 140 mg

ETOPOSID nang 100 mg; dung dịch tiêm 20 mg/mL 
Etoposide “Ebewe” dung dịch tiêm 20 mg/mL 
Vepesid nang 100 mg

FORMESTAN bột pha dung dịch tiêm 250mg
Lentaron IM depot lọ bột pha tiêm 250 mg

HYDROXY CARBAMID nang: 200 mg; 500 mg 
Hydrea nang: 200 mg; 500 mg

IRINOTECAN dung dịch tiêm: 40mg/2mL; 100mg/5mL
Campto dung dịch tiêm: 40 mg/2 mL; 100 mg/5 mL

MITHRAMYCIN dung dịch tiêm 2,5mg/5mL 
Mithracin dung dịch tiêm 2,5 mg/5mL

MITOGUAZON lọ 100 mg
Methyl Gag lọ bột đông khô 100 mg

MITOMYCIN dung dịch tiêm: 2mg/5mL, 10mg/5mL; lọ: 2 mg, 10 mg 
Ametycin dung dịch tiêm: 2 mg/5mL; 10 mg/ 5mL 
Mitomycin - c Kyowa bột pha dung dịch tiêm: 2 mg/lọ; 10 mg/lọ

MITOXANTRON d u n g  d ịch  tiôm : 20m g/10m L ; 6m L  

Genefadrone dung dịch tiêm: 20 mg/10 mL 
Novantrone dung dịch tiêm: 20 mg/ 5 mL; 20 mg/ 10 mL

IPOBROMAN viên nén 25 mg; dung dịch bôi da 0,5%
Vercyt viên nén 25 mg

PODOPHYLLOTOXIN dung dịch bôi da 0.5 %
Vartec dung dịch bôi da 0,5%

TENIPOSID ông tiêm 50 mg/5 mL
Vumon ống tiêm 50 mg/ 5mL

VINDESIN lọ: 1 mg; 4 mg; 5 mg

Eldesin lọ bột đông khô: 1 mg; 4 mg; 5 mg
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Navelbine lọ thuốc tiêm 10 mg/ 5mL

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Các thuốc này do bác sĩ chuyên khoa chỉ định. Vì vậy, các chông chỉ định 
phải được cân nhắc tùy theo trạng thái của ngưòi bệnh và phải được bác sĩ 
chuyên khoa đánh giá.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Cân nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3
C iclosp or in

Phăn tích: Hiệp đồng các tác dụng không mong muốn, biểu hiện bằng tăng 
độc với thận.

- Xử lý: Thực hiện phôi hợp thuốc ỏ cơ sở chuyên khoa. Tăng cường giám sát 
chức năng thận.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
A ctin o m y cin  D (d actin om ycin ); azath ioprin ; carm u stin  h oặc dẫn  
chất; c isp la tin  h o ặ c  d an  chất; cyc lop h osp h am id  h oặc th u ố c  tương  
tư; d oxoru b ic in  h o ặ c  d ẫn  chất; fluoro-5-uracil; in ter íero n  a lp h a tả i 
to  hợp; m elp halan; m ercap top urin ; m eth otrexat; procarbazin; 
th io tep a; v in cr ist in  h oặc th u ô c  tương tự

Phân tích: Nguy cơ tăng độc tính vói máu do ức chế tủy xương, vì tác dụng 
hiệp đồng có thể làm mất bạch cầu hạt.
Xử lý: Tránh phôi hợp, nếu có thể. Khi cần phải phối hợp, dùng những liều 
thấp cho từng thuốc và cần theo dõi chặt huyết đồ. Các phác đồ điều trị đã 
được chuyên khoa xác định.

A m p h oteric in  B

Phân tích: Phốỉ hợp amphotericin B tiêm vói các thuốc khác độc với tủy 
xương cần phải rấ t thận trọng. Nguy cơ thiếu máu hoặc các rối loạn huyết 
học khốc.

- Xử lý: Nếu cần phối hợp thuốc, phải theo dõi kỹ huyết đồ và giảm liều khi cần. 

C Ịozapin

Phân tích: Nguy cơ tăng độc tính với máu do ức chế tủy xương, vì có tác 
dụng hiệp đồng nên có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt. Với clozapin hoặc 
noramidopyrin, có thể mất bạch cầu hạt nặng, thậm chí gây tử vong, ngay 
khi chỉ dùng một thuốc duy nhất (độc tính miễn dịch).

VINORELBIN lọ thuốc tiêm 10mg/5mL
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x ử  lý: Tránh phôi hợp. Khi cần phối hợp, phải dùng liều thấp cho mỗi thuốc. 
Không có gì cho phép dự báo xảy ra mất bạch cầu hạt do clozapin. Phải giám 
sát kỹ huyết đồ kể cả khi không phôi hợp. Tuy nhiên, nếu có sốt nhẹ, viêm 
họng hay loét miệng, phải ngừng điều trị và báo cho bác sĩ biết.

C olch ic in  h oặc dẩn xu ất

Phăn tích: Làm tăng tỉ lệ acid uric trong máu. Hơn nữa, tăng nguy cơ giảm 
bạch cầu và giảm tiểu cầu do hiệp đồng các tác dụng không mong muôn của 
các thuốc.

- Xử lý: Nên tránh phối hợp vì liệu pháp chống bệnh thông phong sẽ thâ't bại. 
Nên sử dụng alopurinol (ức chế tổng hợp acid uric) hơn là các thuổc thải acid 
uric niệu để tránh các bệnh về thận.

G lycosid  trỢ tim

Phân tích: Phối hợp với thuốc kìm tế  bào dẫn đến kém hấp thu các thuổc 
digitalis khoảng 50%, do tổn thương niêm mạc ruột có thể hồi phục.

- Xử lý: Giám sát kỹ nồng độ digitalis trong huyết thanh trong suốt liệu trình. 
Digoxin viên nén ít được hấp thu. Có thể dùng dung dịch digoxin, hoặc nang 
chứa dung dịch digoxin, hoặc thay bằng digitoxin.

In ter leu k in  2 tá i tổ  hợp

Phăn tích'. Đây là phôi hợp hai thuốc ức chế tủy xương.
- Xử lý: Interleukin chỉ có thể được dùng tại cơ sở chuyên khoa do tính nghiêm 

trọng của bệnh. Khi đó phải cân nhắc xem xét các tương tốc và tấ t cả các 
chức năng của cơ thể phải được giảm sát thưòng xuyên. Nhất thiết phải 
ỄTÌám sát huyết đồ.

K háng nấm  azol

- Phăn tích: Fluconazol ít bị các thuốc chống ung thư tác động hơn 
itraconazol. Khi phối hợp vincristin vói itraconazol, đã gặp độc tính nghiêm 
trọng cho thần kinh (dị cảm, yếu cơ bàn tay bàn chân, liệt ruột, liệt nhẹ 
thanh quản). Cơ chế chưa rõ, có thể itraconazol ức chế chuyển hoá vincristin 
thông qua enzym phụ thuộc p<60.

- Xử lý: Nên tránh dùng itraconazol và thay bằng fluconazol.

K háng sin h  n hóm  q u in o lon

- Phân tích: Ciproíloxacin và oíloxacin có thể bị giảm hấp thu. về lâm sàng, có 
thể không ảnh hưâng. Cơ chế chưa rõ, có thể do tổn thương thành ruột do 
thuốc chống ung thư, nên kháng sinh quinolon bị kém hấp thu.

- Xử lý: Nếu cơ chế đúng, như vậy có thể thay uống bằng tiêm.
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P en to sta tin

Phản tích: Hai thuốc đều ức chế tủy xương, nên có thể dẫn đến rối loạn 
huyết học nặng tuỳ theo thời gian điều trị dài hay ngắn.

- Xử lý: Cần giám sát huyết học khi phôi hợp thuốc.

P h en ico l

Phán tích: Nguy cơ tăng độc tính với máu do ức chế tủy xương, do tác dụng 
hiệp đồng, nên có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt. Có thể mất bạch cầu hạt 
nặng, thậm chí gây tử vong, khi chì dùng độc nhất thuốc nhóm phenicol (độc 
tính miễn dịch).

- Xử lý: Khi cần phải phô), hợp, dùng liều thấp cho mỗi thuốc. Không có dấu 
hiệu dự báo mất bạch cầu hạt do dùng các thuốc nhóm phenicol. Phải giám 
sát kỹ huyết đồ. cần  cảnh báo cho ngưòi bệnh rằng nếu thấy sốt nhẹ, viêm 
họng hay loét miệng, phải ngừng điểu trị các thuốc phenicol.

V accin  sốn g  g iảm  độc lực

Phân tích: Có nguy cơ phát triển nhiễm khuẩn tương ứng với vaccin do giảm 
miễn dịch của thuôc kết hợp.

- Xử lý: Phải dùng hai thuốc cách nhau khoảng ba tháng tới một năm, tùy 
thuộc cường độ giảm miễn dịch.

T h uốc ch ốn g  đ ôn g  (w arfarin)

Phăn tích: Tương tác xảy ra chậm.
+ Carboplatin, chlormethin (mustin), doxorubicin, etoposid, 5-fluorouracil 

ifosfamid/mesna, methotrexat, procarbazon, sulofenur, vincristin, vindesiiy 
làm tăng tảc dụng cùa warfarin.

+ Azathioprin, mercaptopurin: làm giảm tác dụng của warfarin.
+ Cyclophosphamid có khi làm tăng, có khi làm giảm tác dụng của warfarin. 

Cơ chế chưa rõ, trừ mercaptopurin tỏ ra làm tăng tổng hợp hoặc hoạt hoá 
prothrombin.

- Xử lý: Phần lớn vẫn phôi hợp, nhưng phải theo dõi chặt tác dụng của warfarin 
cả trong và sau khi điểu trị vóli các thuốc chống ung thư để bảo đảm thời gian 
prothrombin được kiểm soát tốt. Điều chỉnh liều warfarin riếu cần.

T h uốc ch ốn g  co g iậ t (carbam azepin , p h en yto in , n a tr i va lp roat)

Phản tích: Nồng độ huyết thanh của các thuốc chống co giật có thể bị giảm 
do các thuốc chông ung thư và có thể xuất hiện co giật nếu liều thuỗc chống 
co giật không tăng thích hợp. Ngược lại, một sô' thuốc chông ung thư bị giảm 
tác dụng hoặc thay đổi tác dụng do thuốc chông co giật. Cơ chế chưa biết đầy 
đủ; có thể nồng độ trong huyết thanh của thuốc chống co giật bị giảm là do
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các thuốc chông ung thư làm tổn thương thành ruột, dẫn đến giảm hấp thu. 
Cũng có thể nồng độ huyết thanh của phenytoin tăng do giảm chuyển hoá 
tại gan của phenytoin do thuốc chống ung thư.
Xử lý: Phải giám sát chặt nồng độ thuốc chống co giật trong khi điều trị vối 
bất cứ một thuốc chống ung thư nào.

T h uốc đ iều  tr ị th ấ p  k hớp  m ạn: P en ic ila m in  h o ặ c  th u ố c  tương tự; 
p yrasol; vàn g

Phân tích: Tăng nguy cơ độc với máu do ức chế tủy xương, vì tác dụng hiệp 
đồng có thể làm mất bạch cầu hạt.
Xử lý: Tránh phôi hợp. Nếu phôi hợp, dùng liều thấp cho mỗi thuốc và cần 
theo dõi chặt huyết đồ.

T h u ốc đ iều  tr ị t iể u  đ ư ờng

Phân tích: Paclitaxel có thể ức chế chuyển hoá rosiglitazon. L- asparaginase 
có thể gây tiểu đưòng. Cyclophosphamid có thể gây hạ glucose máu cấp ở 
ngưòi tiểu đường đang điểu trị insulin và carbutamid. Cơ chế chưa rõ, có thể 
do ức chế tổng hợp insulin, tổng thương trực tiếp đảo Langerhans và sự gắn 
insulin bị giảm.
X ử lý: Cần giám sát glucose máu khi phối hợp.

T h u ốc k h á n g  v iru s: g a n c ic lo v ir  h o ặ c  z id o v u d in

- Phân tích: Tăng nguy cơ ức chế tủy xương có thể dẫn đến giảm bạch cầu hạt
- X ử lý: Tránh phối hợp. Nếu cần phải phối hợp, dùng liều thấp cho mỗi thuôc 

và cần theo dõi chặt huyết đồ.

THUÔC CHÔNG VẨY NẾN DÙNG TẠI CHỖ
Thuốc dùng ngoài da để giảm tốc độ sinh sàn biểu bì, thường được dùng sau khi 

làm bong sừng da bằng những thuốc tiêu lớp sừng

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

COALTAR dung dịch bôi ngoài 1%
Polytar dung dịch bôi ngoài 1%
Polytar plus dung dịch bôi ngoài 1%

CÁC CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cần theo dỏi: mức độ 1
Cốc trạ n g  th á i khác: Tránh bôi lên da bị bệnh có chảy nưóc.
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THUỐC CHÔNG VIÊM KHÔNG STEROID
Thuốc được sử dụng do có tinh chống viêm và có khi còn giảm đau 

và hạ sốt tuỳ theo hợp chất

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

ACID MEFENAMIC viên: nén 500 mg; nang 250 mg 
Dolarac viên bao 250 mg 
Dolíenal viên nén 500 mg 
Dolnaltic viên bao 500 mg 
Femic nang 250 mg 
Idoirac viên nén 200 mg 
Ponstan nang 250 mg 
Mefenamic viên bao 250 mg 
Mefenix nang 250 mg

ACID NIFLUMIC: gel bôi da 2,5%; nang 250 mg; kem bôi da 3%; gel 3% 
Niílugel gel bôi da 2,5%
Niíluril nang 250 mg 
Niíluril kem bôi da 3%
Niílunl gel 3%

ACID TIAPROFENIC: ống tiêm 200 mg; viên nén: 100 mg, 300 mg 
Tiafen viẽn nén: 100 mg; 300 mg ; Surgam 
Tiafen ông tiêm 200 mg

ACECLOFENAC viên nén 100 mg
Bristaílam viên nén 100 mg 
Speenac viên nén 100 mg

ALMINOPROFEN viên nén: 150 mg; 300 mg 
Minalíene viên nén 150 mg

AZAPROPAZON nang 300 mg 
Prolixan nang 300 mg

BENZYDAMIN dung dịch súc miệng 1,5 mg/mL X 100 mL 
Diữlam dung dịch súc miệng 1,5 mg/mL



BUFEXAMAC Kem bôi da 50mg/g
Mastu-S viên thuốc đạn 250mg (phối hợp)

DICLOFENAC: viên bao 25 mg, 50 mg; viên nén giải phóng chậm 75 mg; viên đặt trực 
tràng 100 mg; ống tiêm 75 mg/3mL, 75 mg/2mL; gel bôi da 1%; viên nén tan chậm 
100 mg; viên đặt cho trẻ em: 12,5 mg, 25 mg, 50 mg; viên nén bao tan ở ruột 25 mg

- Apo-Diclo-SR viên 75 mg (giải phóng chậm)
Cataílam viên bao 25 mg
Cloíenac viên nén bao 50 mg 
Diclac 50 viên nén bao 50 mg 
Diclac 75 LD viên nén bao 75 mg 
Dicloberl viên bao 50 mg
Diclo-denk 100 retard viên nén giải phóng chậm 100 mg
Diclo-denk 100 viên đặt trực tràng
Diclo-denk ống tiêm 75 mg/3 mL
Diclofam gel bôi 0,348 g/30 g
Diclofam viên nén 50 mg
Dicloíenac sodium viên nén 50 mg
Dicloran SR viên nén 100 mg
Lydic viên nén 50 mg
Naclof dung dịch nhỏ mắt 0,1%
Neo-Pyrazon viên nén 50 mg 
Opta-viên nén bao 12.5 mg 
Staren ổng tiêm 75 mg/3 mL 
Voltaren viên nén 100 mg 
Voren viên nén 50 mg 
Voren nang 50 mg

- Voren plus gel bôi da 1%
- Voltaren Emulgel gel bôi da 1%

Voltaren SR 75 viên nén bao 75 mg

ENOXOLON kem nha khoa 1%
- Arthrodont kem nha khoa 1% tub: 5g; 40g; 80g

ETODOLAC vién nén 400 mg; nang 300mg 
Febret 400 viên nén 400 mg

- Lodine nang 300 mg
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ETOFENAMAT gel bôi da 5%; dung dịch phun mù 10%; dung dịch tiêm 50% X 2mL 
Iriíone gel bôi da 5%
Rheumon gel bôi da 50 mg/g
Rheumon IM ống tiêm 2 mL dung dịch 50%
Traumon dung dịch phun mù 10%

FLURBIPROFEN dung dịch nhỏ mắt 0,3 mg/mL; viên nén 100 mg 
Antadys viên nén 100 mg 
Ocufen dung dịch nhỏ mắt 0,3 mg/mL

IBUPROFEN viên nén 200 mg; 400 rag; hỗn dịch 100 rag/mL; kem bôi da 5%' nang
tan chậm 500 mg

Alaxan viên nén 200mg phối hợp với paracetamol 325mg
Antidol viên bao 400 mg
Advil viên nén 200 mg
Butafen viên nén 200mg
Children’s Advil hỗn dịch 100 rag/raL
Dofen forte viên nén bao 400 mg
Hildene viên nén bao 200mg
Motrin viên nén bao phim 400 mg
Motrin viên nén 300mg
Dolgit kem bôi da 5% X 50 mg
Fenbid nang tan chậm 500mg
Ibuproffin viên nén: 200 mg; fi00 mg
Mofen 400 viên nén 400 mg

K£TOPROFEN: gel bôi da 2,5%; viên nén: 100 mg, 200mg; ống tiêm 100 mg/3mL 
Apo- Keto nang 50 mg 
Fastum gel bôi da 2,5 %
Keíenin ống tiêm 100 mg/ 3 mL 
Ketoíen nang 50 mg 
Ketorudis viên nén 100 mg 
Proíenid viên nén 100 mg 
Profenid lọ tiêm 100 mg 
Profenid gel 2,5%
Proíenid LP viên nén 200 mg 
Keprofen nang 50 mg
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LOXOPROFEN viên nén 60 mg 
Loxíen viên nén 60 mg 
Loproíen viên nén 60mg

MORNIFLUMAT viên đặt 700 mg 
Niíluril viên đặt 700 mg

MELOXICAM viên nén: 7,5 mg; 15 mg 
Intermeciam viên nén 7.5mg 
M-Cam viên nén 7,5mg 
Mecam viên nén 7,5mg 
Medoxicam viên nén 7,5mg 
Melgesic viên nén 7,5mg;Melobic; Melomax 
Mel-OD viên nén 7,5mg 
Melogesic viên nén 7,5mg 
Melonex viên nén: 7,5 mg, lOmg

- Melwin viên nén: 7,5 mg, lOmg 
Mobic viên nén 7,5 mg

NABUMETON viên nén bao 500 mg
Nabuílam viên nén bao 500 mg

NAPROXEN viên nén: 500 mg; 550 mg; 275 mg; 250 mg; 220 mg 
Ameproxen viên nén 220 mg 
Anapran viên nén bao 275 mg 
Apo- Naproxen viên nén 500 mg 
Naproxen viên nén 220 mg; 250 mg 
Proxen viên nén 500 mg 
Danproxen viên nén 250 mg

- Apranax viên nén 550 mg; 275 mg

NIMESULID: viên nén 100 mp; gel 1%
Aulin viên nén 100 mg 
B-Nalgesine viên nén lOOmg 
Nimerid viên nén 100 mg 
Nimetab viên nén lOOmg 
Nimfast viên nén lOOmg 
Nimica viên nén lOOmg 
Nimotas-CD viên nén lOOmg



Nimovon-MD viên nén lOOmg 
Nise viên nén 100 mg 
Mesulid viên nén 100 mg 
Auronim viên nén 100 mg 
Nivolid gel 1% tub 20 mg 
Nimegesic viên nén 100 mg 
Samulide viên nén lOOmg

PIROXICAM: nang 10 rag, 20 mg; dung dịch tiêm 20 mg/mL; gel bôi da 0,5 g/lOOg; 
viên nén 20 mg

Feldene: viên nén 20 mg; dung dịch tiêm 20 mg/mL
Feldene Melt viên nén ngậm 20 mg
Felxicam 20 nang 20 mg
Focus nang 10 mg
Neodene nang 10 mg
Geldene gel bôi da 0,5 g/100 g
Hotemin nang: 10 mg; 20 mg
Neotica nang 10 mg
Oximezin viên nén 20 mg
Piroxicam nang 20 mg
Polipirox ống tiêm 20 mg/mL
Proxalyoc viên đông khô uô'ng 20 mg
Fenxicam viên nén 20 mg

TENOXICAM- v iên  n é n  b ao  p h im  20 m g; v iên  n é n  20 m g; v iên  đ ọ n  20 m g; d u n g  d ịrh  
tiêm 20 mg/2mL

Arthrinal viên nén bao 20 mg
Tenoxicam viên nén 20 mg
Tenoxitic nang 20mg
Tilcotil viên đạn 20 mg
Tilcotil dung dịch tiêm 20 mg/2 mL
Tobitil viên nén 20 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chì định: mức độ 4
Loét dạ dày - tá  trà n g  - viêm dạ dày: Chổng chỉ định thuôc chông viêm 
không steroid trong cốc đợt kịch phát loét. Dùng thuốc thận trọng ở người 
bệnh có tiền sử loét dạ dày-tá tràng.
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Thời kỳ m ang  tha i: Nói chung, các thuốc chốhg viêm không steroid có thể 
gây chậm đẻ và có ảnh hưởng đến hệ tim mạch của thai nhi.

Suy gan: Dùng thuốc thận trọng với người bệnh có tiền sử suy gan vừa hoặc 
nặng.

Suy th ậ n : Dùng thuốc thận trọng với người bệnh có tiền sử suy thận vừa 
hoặc nặng.

Thộn trọng: mức độ 2
Thời kỳ cho con bú: Nói chung, thuốc chông viêm không steroid có thể qua 
được sữa mẹ.

Cần theo dõi: mức dộ 1
T rẻ em, trẻ  còn bú: Phải thận trọng khi dùng những thuốc này cho trẻ em, 
vì có thể có những tác dụng không mong muốn.

Người b ện h  cao tuổ i: Phải lưu ý đến tác dụng gây loét và tác động trên 
thận của các thuốc này.

T rường hợp khác: Khi có nguy cơ nhiễm khuẩn và bị nhiễm khuẩn. Mỏi bị 
viêm trực tràng hoặc chảy máu trực tràng.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối hợp nguy hiểm: mức độ 4

M eth otrexat

- Phăn tích: Tăng tốc dụng độc với máu của methotrexat, do methotrexat bị 
đẩy ra khỏi các protein huyết tương và/ hoặc giảm đào thải qua thận. Tác 
dụng này tuỳ thuộc vào liều (với ketoprofen, tác dụng độc vối máu nghiêm 
trọng hơn).

- Xử lý: Tương tác này có thể gặp ỏ bệnh viện. Với liều methotrexat cao, phải 
ngừng thuốc chống viêm không steroid 12 đến 24 giờ trước khi dùng 
methotrexat cho tới khi nồng độ methotrexat trở về những giá trị không độc. 
Mặc dầu tương tác này không được mô tả  vối tấ t cả các thuốc chống viêm 
không steroid, vẫn cần áp dụng quy tắc này và tránh kê đơn đồng thời.

R iton av ir

- Phăn tích: Ritonavir có ái lực mạnh với isoenzym 3A4 của cốc cytochrom P450, 
nên cạnh tranh  làm giảm chuyển hoá của các thuốc cũng bị chuyển hoá qua 
cytochrom P46o (isoenzym 3A,). Do đó, nồng độ các thuốc đó tăng trong huyết

Cân nhắc nguy co/lợi ích: mức độ 3
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tương và có nguy cơ tăng độc tính. Nguy cơ độc với thận (được mô tả với 
piroxicam). Tương tác dược động học về chuyển hoá thuốc.
Xử lý: Tránh phối hợp này. Tìm một liệu pháp thay thế.

Cân nhắc nguy cơ/ lợi ích: mức độ 3

D ụn g cụ đặt tron g  tử  cu n g

Phăn tích: Tăng nguy cơ mất hiệu quả của dụng cụ đặt trong tử cung khi dùng 
thuốc chống viêm không steroid (nhất là aspirin) vì làm mất cơ chế viêm.
Xử lý: Mặc dầu còn đang tranh luận, vẫn nên tránh kê đơn thuôc chông 
viêm không steroid cho phụ nữ khi đang dùng cách ngừa thai này. Khi phối 
hợp thuốc chống viêm không steroid cùng với dùng dụng cụ ngừa thai đặt 
trong tử cung mà vẫn có hiệu quả, nên thông báo cho cơ quan cảnh giác 
thuốc biết vì tương tác này vẫn còn cần có thêm tư liệu.

H eparin

Phân tích: Nguy cơ tăng chảy máu do ức chế đồng thời cơ chế đông máu và 
cầm máu do tiểu cầu.
Xử lý: Nếu nhất thiết phải phôi hợp, cần theo dõi chặt chẽ cốc xét nghiệm 
đông máu như thòi gian Hovvell và thời gian Cephalin - Kaolin trong và sau 
khi dùng thuốc chống viêm không steroid. Ketorolac liều thấp có thể làm 
giảm nguy cơ chảy máu.

P en to x y íilin

Phân tích: Pentoxyíilin làm giãn mạch, nên làm tăng nguy cơ chảy máu do 
ketorolac; nguy cơ này cũng có thể xảy ra khi phối hợp pentoxyíĩlin với các 
thuôc chống viêm không steroid khác.

- Xử lý: Tránh phôi hạp. Nếu nhất thiết phải phối hợp, cần theo dõi chặt chẽ 
các xét nghiệm như thòi gian Howell và thòi gian Cephalin -  Kaolin trong 
và sau khi dùng thuốc chông viêm không steroid.

In d om etacin  h oặc dẫn xuất; pyrazol; sa licy lic

Phân tích: Phối hợp không hợp lý, hiệp đồng các tác dụng gây loét và tăng 
nguy cơ chảy máu đường tiêu hoá.
Xử lý: Kê đơn trùng lặp; thay đổi chiến lược điều trị, không nên phối hợp. 

M ifepriston

Phân tích: Nguy cơ giảm hiệu quả điều trị.
- Xử lý: Ngừng điều trị bằng thuốc chống viêm không steroid 24 giờ trước khi 

dùng miíepriston.
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Phản tích'. Phôi hợp với thuốc chông kết tập tiểu cầu hoặc chống đông máu 
làm tăng nguy cơ chảy máu.

Xử lý: Nếu cần phối hợp, phải giám sát chặt chẽ bằng các xét nghiệm đông 
máu thích hợp như thòi gian Howell, thòi gian cephalin kaolin trong và sau 
khi điều trị bằng thuốc chống viêm không steroid. Nếu có thể, nên tìm một 
liệu pháp khác.

T h u ốc u ố n g  ch ố n g  đ ô n g  m áu  k h á n g  v ita m in  K

Phăn tích'. Tăng tác dụng của thuốc chống đông bằng cách: đẩy thuốc chống 
đông ra khỏi liên kết với các protein huyết thanh; tác dụng hiệp đồng chông 
kết tập tiểu cầu. Thuốc chống viêm không steroid kích ứng niêm mạc dạ dày 
làm tăng nguy cơ loét chảy máu, nhất là ở ngưòi bệnh cao tuổi.

- X ử lý: không nên phối hợp các thuốc này vì có nguy cơ chảy máu. Với 
aspirin, chỉ có thể phối hợp với những liều nhỏ (khoảng 200 mg). Với liều 
cao, cần tránh phôi hợp vì vẫn chông chì định. Báo cho ngưòi bệnh biết môi 
nguy hiểm để tránh tự ý dùng thuốc.

Tưong tác cổn thận trọng: mức độ 2 
C iclosp or in

Phăn tích: Có thể tăng nguy cơ độc với thận khi phối hợp hai thuốc: các 
thuốc chống viêm không steroid ức chế prostaglandin do thận sản xuất, còn 
bản thân ciclosporin gây độc vối thận.

X ử lý: Chì có thể phôi hợp nếu theo dôi tốt chức năng thận (độ thanh lọc
c r o a t i n i n ) .  C h ỉ  c ó  t h ể  g i á m  s á t  v à  đ i ể u  c h ỉ n h  l i ề u  t ạ i  cơ  BỞ c h u y ê n  k h o a ,  d o

CÓ những biến đổi nồng độ ciclosporin trong máu và nguy cơ của một số 
tương tác giữa ngưòi bệnh. Khuyên ngưòi bệnh không nên tự dùng thêm 
thuốc gì mà không báo cáo cho bác sĩ chuyên khoa kê đơn được biết.

B ip h o sp h o n a t (a len d ro n a t, e lid r o n a t, p am id ron at, r ised ro n a t, 
t ilu d ro n a t)

- Phăn tích: Có thể tăng nguy cơ loét dạ dày do tác dụng hiệp đồng của hai 
thuốc cùng gây loét dạ dày.

- Xử lý-. Thận trọng khi phôi hợp. Phải theo dõi cẩn thận về tác dụng có hại 
đường tiêu hoá, đặc biệt loét dạ dày.

C h olestyram in

Phăn tích'. Tốc dụng dược lý của thuốc chôíhg viêm không steroid có thể bị 
giảm do giảm hấp thu ở đưòng tiêu hoá. Tương tác xảy ra chậm.

Ticlopidin
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- x ử  lý: Nếu nghi ngò có tương tác xảy ra, có thể tăng liều thuốc chống viêm 
không steroid trong khi dùng cholestyramin.

C lonid in; d iazoxyd; g u a n eth id in ; m eth y ld op a; reserp in ; th u ố c  chẹn  
beta; sota lo l; th u ố c  ch ẹn  k ên h  calci: d ih y d ro p y rid in , verapam il; 
th u ố c  g iản  m ạch ch ố n g  tă n g  h u y ế t áp: h y d ra la z in , m in o x id il v.v. 
th u ố c  lợ i tiểu: g iữ  k ali, th ả i kali; th u ố c  ức c h ế  en zym  ch u y ên

Phăn tích: Làm giảm tốc dụng hạ huyết áp; giảm lợi tiểu và đồng thòi có 
nguy cơ làm tăng độc tính của thuôc chống viêm không steroid đối vói thận, 
đặc biệt là vói indometacin. Ngoài ra, indometacin và có thể cả các thuốc 
chồng viêm không steroid khác làm tăng nguy cơ tăng kali máu khi các 
thuốc này phôi hợp vối thuốc lợi tiểu giữ kali. Cơ chế còn chưa rõ và phức 
tạp. Có thể liên quan đến tổng hợp prostaglandin tại thận cần cho bài tiết 
natri, duy trì lưu lượng máu qua thận và bài niệu. Khi tổng hợp 
prostaglandin ở thận bị thuốc chống viêm không steroid cản trở, lưu lượng 
máu qua thận và sự đào thải nưốc tiểu bị giảm.
Xử lý\ Tôt nhất là tránh phối hợp. Nếu cần phôi hợp, chỉ nên phổi hợp ngắn 
ngày (nhiều khả năng ít gây tai biến), nhưng nếu thường xuyên phối hợp, 
cần phải bù nưốc đầy đủ cho ngưòi bệnh, giám sát chức năng thận (độ thanh 
lọc creatinin), giám sát huyết áp và giữ cho huyết áp ổn định (có khi phải 
tăng liều thuốc chông tăng huyết áp nếu cần), đặc biệt khi bắt đầu phối hợp.

G lu cocortico id

Phân tích: Tăng cốc tác dụng không mong muốn có tác dụng hiệp đồng hại 
gây loét trên niêm mạc dạ dày.
Xử lý: Cân nhắc lợi ích/ nguy cơ trước khi phôi hợp. cần  chú ý đến người 
bệnh cao tuổi và những người bệnh đã có tiền sử loét. Nếu cần nên phối hợp 
thêm các thuốc bảo vệ niêm mạc dạ dày.

Insulin; su lfam id  hạ g lu co se  m áu

Phăn tích'. Vì các prostaglandin tham gia vào cơ chê điêu hoà glucose máu, 
nên có thể thấy tăng nguy cơ hạ glucose máu.

- X ử lý: Có thể có những biến đổi glucose máu tạm thời trong khi điểu trị bằng 
thuốc chông viêm. Thông báo cho ngưòi bệnh để tăng cưòng tự giám sát.

In terferon  a lp h a tá i tổ  hợp

Phản tích'. Nguy cơ ức chế tác dụng sinh học của interferon đã được mô tả 
với các dẫn chất salicylic, nhưng có lẽ cũng có giá trị với các thuổc chống 
viêm không steroid khác. Cơ chế chưa rõ.

- Xử lý. Phải lưu ý sự giảm tác dụng này trưốc khi phôi hợp các thuốc, cần 
cân nhắc nguy cơ/ lợi ích và phí tổn/ hiệu quả.
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- Phăn tích: Nguy cơ hiệp đồng độc tính với thận của hai thuốc.
- Xử lý: Chỉ có thể điều trị bằng interleukin tại cơ cở chuyên khoa do tính 

nghiêm trọng của chỉ định. Vì vậy phải cân nhắc tương tác tùy theo tình 
trạng của ngưòi bệnh. Nếu không thể hoãn một trong hai thuốc, phải chú ý 
giám sát ion đồ và độ thanh lọc creatinin.

Kláng sinh am inoglycosid  (am ikacin , gentam icin...)

- Phân tích: Nồng độ aminoglycosid trong huyết tương có thể tăng ở trẻ đẻ 
non, do thuốc chông viêm không steroid làm giảm độ thanh lọc qua thận của 
kháng sinh. Tương tác xuất hiện chậm.

- Xử lý. Giảm liều aminoglycosid trưốc khi bắt đầu cho thuốc chống viêm 
không steroid. Định lượng nồng độ aminoglycosid trong huyết tương để điều 
chỉnh liều và giám sát chức năng thận.

Klá.ig sinh quinolon

- Phân tích: Thuốc chống viêm không steroid có khả năng làm tăng nguy cơ 
gây co giật do kháng sinh quinolon (ciproíloxacin + feribufen, indometacin, 
meíenamic acid, naproxen hoặc enoxacin, oíloxacin + fenbufen). Cơ chế chưa 
được hiểu biết đầy đủ.

- Xử lý: Cần chú ý đến tương tác này, tuy hiếm xảy ra.

Lithí

- Phân tích : Thuôc chống viêm có thể làm giảm độ thanh lọc qua thận của 
lithi do làm tăng tái hấp thu lithi ở ống thận, có thể dẫn đến quá liều lithi.
X ử  lý:  K h i p h ô i hợ p , p h ả i  đ iể u  c h ỉn h  l iể u  c ủ a  l i th i  lú c  b ắ t  đ ầ u , tro n g  v à  s a u  
khi điều trị bằng thuốc chông viêm không steroid. Nếu cần phải giám sát 
chặt chẽ nồng độ lithi trong máu.

Phenytoin

- Phăn tích: Các dẫn chất salicylic và acid tiaprofenic có thể đẩy phenytoin 
khỏi liên kết với protein huyết tương và như vậy làm tăng nồng độ trong 
huyết tương của thuốc chống động kinh phenytoin.

■ X ử lý: Điều chỉnh liều tuỳ theo nồng độ phenytoin trong máu trong và sau 
khi dùng thuốc chống viêm không steroid. Giám sốt cốc dấu hiệu lâm sàng 
của nhiễm độc phenytoin.

Probenecid

Phân tích'. Tăng mạnh nồng độ thuốc chôíhg viêm không steroid trong huyết 
tương (đã được mô tả chủ yếu vói ketoproíen) do giảm độ thanh lọc qua thận 
và giảm liên kết với các protein huyết tương.

Irterleukin 2 tá i tổ  hỢp
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x ử  lý: Nguy cơ tăng các tác dụng không mong muôn của các thuốc cbôiẵ 
viêm. Giảm liều của thuốc chống viêm không steroid, tuỳ tình hình.

Phân tích: Làm giảm nồng độ huyết tương của etoricoxib và rofecoxib.

X ử lý: Chú ý đến tương tác làm giảm tác dụng của thuốc chông viêm khôig 
steroid. Theo dõi tác đụng điểu trị.

T acrolim u s

Phân tích: Ibuproíen và các thuốc chống viêm không steroid khác có thể làn 
tăng nguy cơ độc cho thận.

Xử lý: Phải theo dõi chức năng thận.

T etracosactid

Phân tích: Nguy cơ tăng các tác dụng gây loét chảy máu. Nhưng trong mịt 
sô' dạng viêm khâp, sự phối hợp này có thể có lợi.

Xử lý: Cân nhắc nguy cơ/ lợi ích trước khi kê đơn. Nếu phối hợp, phải thio 
dõi lâm sàng. Thông báo cho ngưòi bệnh biết nguy cơ.

T h uốc ch ốn g  k ết tập  t iể u  cầu: a sp ir in , c lo p id o g re l, d ip yr id am ol

Phân tích: Ibuproíen có thể làm giảm tác dụng bảo vệ tim của aspirin. ptôi 
hợp vối thuốc chổng kết tập tiểu cầu hoặc chông đông máu đểu có thể làm 
tăng nguy cơ chảy máu. Hiện nay, hình như tương tác này không được côiẽ 
nhận, vì không có nhận xét lâm sàng nào khẳng định một nguy cơ chảy máu

- Xử lý: Mặc dầu vẫn có thề phôi hợp, phải giám sát chặt chẽ bằng các t)u 
nghiệm đông máu thích hợp trong và sau khi điều trị bằng thuốc chôYig viêtn 
không steroid. Thông báo cho người kê đơn.

T huốc làm  tan  h u yết k h ố i

Phân tích: Phối hợp với thuốc chông kết tập tiểu cầu hoặc chông đông m*u 
làm tăng nguy cơ chảy máu.

- Xử lý: Nếu nhồt thiết phải phôi hợp, phải giám sát bằng các thử nghifm 
đông máu thích hợp như thời gian Howell và thòi gian Cephalin-Kaolin. N 'u 
có thể, tìm một giải pháp điều trị khốc.

R ifa m p ic in



THUỐC CHỦ VẬN CỦA MORPHIN
Thuốc gidm đau tác dụng trung ương và chống ho dãn chất cùa codein, 

có tính chất tương tự morphin ở ba loại thụ thể. Các chất chủ vận-đối kháng thuộc nhóm 
này, khi dùng dài ngày sẽ gây nghiện (trừ (lextropropoxyphen, dextromethorphan)

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

ALFENTANIL ống tiêm: lmg; 5mg 
Rapiíen ốhg tiêm: lmg; 5mg

CODEIN: nang mềm; hỗn dịch 1,1 g/ 100 g; nang 150,8 mg; viên nén; viên sủi; viên 
bao đường; viên bao phim;

Acetadein viên nén
Acodine viên nén
Acoralen F viên nén
Actadol codein viên nén

- Alicopin viên bao đường
Codepect nang mềm
Codipront hỗn dịch l,lg /100  g
Codipront N nang 150,8 mg
Copin tab viên bao đường
Dafalgan codein viên nén
Dopharalgin viên nén
Efferalgan codein viên nén sủi
Eucalyptine Le Brun nang mềm
Neo-Codion viên nén bao
Nicol -  Fort nang
Nucoíed nang
Mekodin nang
Paracetamol codein: nang, viên nén bao 
Paracodein 10 viên nén bao 
Pacodal nang 
Polery siro
Terpincodein viên bao đưòng, viên nén
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Terpicod viên nén 
Terpin-codein F nang 
Tercodin viên nén 
Tercodin nang

DEXTROMETHORPHAN: siro; viên nén 0,01 g; viên ngậm 2,5 mg; nang; viên bao 
đưòng; viên bao phim 15 mg

Actiíed DM siro
Alex
Alrafen cough 
Ameflu viên nén 
Atussin siro 
Agrodin viên nén 
Bé ho thuốc cốm 
Blue Cap nang 
Coandin viên nén 
Cetamol plus nang 
Coídex viên nén 
Dantuoxin viên bao 
Decolsin nang 
Dexpin viên bao đường 
Dexpin viên nén 
Dotouxi viên nang, viên nén 
Dotussal siro
Edcophar viên ngậm2,5mg 
Hadosena nang 
Lykadex: viên ngậm, siro 
Maxcom nang 
Medicol
Methorphan siro 
Neo-coadon viên bao đưòng 
Neogodian DM viên bao đường 
Necovon viên nén 
Necovo viên bao đường 
Neogodian DM viên nén 
Nortussin siro
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Recotus nang mềm 
Pulmofar nanp 
Rhumenol D 500 viên nén 
Sedopharm nang 
Siro Natussal
Terpin Copharn viên bao đường 
Terpin Copham nang 
Terpin Mekong nang 
Terpin Mekong viên bao đưòng 
Terpin Trodex viên bao đưòng 
Terpotrophan viên bao phim 
Touxirup siro 
Tuxo siro 
Tustophan siro

DEXTROMORAMID viên nén 5 mg 
Palíĩum viên nén 5 mg

DIHYDROCODEIN viên nén 30 mg
Codaewon (phôi hợp) viên nén 
Dicodin viên nén 30 mg

FENTANYL: dung dịch tiêm 0,05 mg/mL; ống tiêm 10 mL/ 0,5 mg 
Fentanyl citrat dung dịch tiêm 0,05 mg/mL 
Thalamonal ống tiêm 10 mL/ 0,5 mg

MORPHIN: viên nén 10 mg; ống tiêm 0,01 g/1 mL 
Morphin hydroclorid ống tiêm 0,01 g/1 mL 
Moxcontin viên nén 10 mg

NALBUPHIN ống tiêm 20 mg/ 2 mL 
Nubain ông tiêm 20 mg/ 2 mL

NOSCAPIN: viên bao đường; viên nén 20 g; nang 
Neo-Terpin viên bao đưòng 
Terpina viên nén 
Terpin-narcotin nang 
Noscapin viên nén 20 mg
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OPI (CAO): viên nén; cồn opi 1 %; viên bao đường 

Aliopin viên bao đường 
Ho long đòm viên nén 
Lục thần thuỷ (Cồn opi 1% )
Opiterpen viên nén
Opi-Terpin viên nén
Opizoic viên nén
Otecpin viên nén
Oterben viên nén
Paregoric viên nén
Siro khuynh diệp ( cồn opi 1% )
Tecopi viên nén

PHOLCODIN siro

Denoral (người lớn) siro 

Denoral (trẻ em) siro

PENTAZOCIN viên nén 30 mg

- Fortalgesic viên nén 30 mg 

PETHIDIN Ống tiêm 2 mL/ 100 mg

Dolargan ông tiêm 2 mL/ 100 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ Đ|NH THUỐC

Cân nhắc nguy co/ lọi ích: mức dộ 3
Trẻ em: Độc tính của thuốc có opi sẽ lớn hơn nếu dùng ò trẻ nhỏ và nhất là 
trẻ còn bú làm tăng nguy cơ ức chế hô hấp và tim mạch. Nôn cũng hay gặp 
hơn, kèm theo là rối loạn điện giải.

- Động kinh: Dân chất của morphin có thể làm hạ thấp ngưõng sinh động 
kinh và tạo điểu kiện xuất hiện các cơn động kinh.

Suy gan: Suy gan làm chậm giáng hoá các dẫn chất của morphin kèm theo 
tăng độc tính, có thể dẫn tới hôn mê gan ở ngưòi xơ gan.

- Suy hô hấp; hen: Morphin gây ức chế hô hấp do trung tâm hành não giảm 
nhạy cảm và làm ức chế phản xạ ho, gây ứ đọng đòm nghiêm trọng. Ở người 
hen, có nguy cd khó thỏ cấp tính, phần lớn do tác dụng co thắt phế quản của 
morphin và các dãn chất.

T T T  ,-T59a 929



Thời kỳ  m an g  th a i: Các dẫn chất morphin không gây quái thai. Hội chứng 
cai nghiện đã gặp ở trẻ sơ sinh, thường là trẻ đẻ non, có mẹ nghiện ma tuý, 
với những rối loạn ứng xử (dễ bị kích thích, tăng trương lực), mâ't ngủ, nôn, 
tiêu chảy, toát mồ hôi, có thể hôn mê, tiến tới tử vong.

cổ n  theo dỏi: mức độ 1
P h ì d ạ i tu y ế n  tiề n  liệ t; u  tu y ế n  tiề n  liệ t; suy thận : Hiện tượng suy thận 
và/ hoặc bí tiểu tiện do bệnh lý niệu đạo -  tuyến tiền liệt khiến càng phải 
thận trọng (vì thuốc chậm đào thải)
Người b ện h  cao  tuổi: Tần sô' tim chậm có thể trở nên trầm trọng ở ngưòi 
bệnh cao tuổi hoặc ở người suy hô hấp nặng.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối hợp nguy hiểm: múc độ 4

M ethad on

Phăn tích: Tương tác dược lực học: Tác dụng hiệp đồng giữa hai chát cùng 
nhóm.

- X ử lý: Tránh dùng thêm một chất chủ vận của morphin cho người bệnh đang 
điều trị cai nghiện ma tuý.

R iton av ir

Phăn tích'. Ritonavir có ái lực mạnh vói isoenzym 3A4 của các cytochrom P450 
và do cạnh tranh, nó làm giảm chuyển hoá các thuốc được chuyển hoá mạnh 
qua xúc tác của cytochrom P460. Do đó nồng độ các thuốc này tăng trong 
huyết tương và có nguy cơ tăng độc tính: nguy cơ ức chế hô hấp nặng đối với 
pethidin và thêm nguy cơ gây buồn ngủ kéo dài đối với fentanyl. Đây là 
tương tốc dược động học trong chuyển hoá thuốc.

- X ử lý: Không kê đơn phối hợp này.

T h u ốc ứ c c h ế  MAO ty p  B

Phân tích: Tương tác giữa thuốc ức chế MAO typ B với pethidin (Dolosal, 
Dolargan) có thể gây lú lẫn, kích thích, tăng thân nhiệt, co giật, co thắt 
mạch và tăng huyết áp (hội chứng serotoninergic). Hiện còn tranh luận về 
mức độ nặng nhẹ của các nguy cơ đó vái các chất chủ vận khác.
X ử  lý: Các nguy cơ nói trên đã thấy vói pethidin. Với các thuốc khốc, nếu cần 
phối hợp thuốc, làm một test với liều thấp để phát hiện tương tác và đánh 
giá mức độ nặng nhẹ. Nếu không, nên thận trọng đợi sau khi ngừng thuốc 
IMAO được hai tuần lễ mới dùng cốc chất chủ vận của morphin.

Thộn trọng: mức độ 2
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- Phản tích: Vói p eth id in  (Dolosal*), có khả năng xuất hiện cốc triệu chứng 
nghiêm trọng và không dự đoán trước được, gọi là hội chứng serotoninergic, 
với những rối loạn tâm thần (kích thích, lú lẫn, có khi hôn mê), rôì loạn vận 
động (giật cơ, run, cứng cơ, tăng hoạt động), rối loạn thần kinh thực vật 
(tăng hoặc giảm huyết áp, nhịp tim nhanh, sốt cao, toát mồ hôi, rùng mình). 
Với cốc thuốc giảm đau khác thuộc loại morphin, nên thận trọng; khi cần 
phối hợp thuốc thì làm một test vối một phần tư liều thuốc giảm đau, và 
theo dõi những phản ứng ở ngưòi bệnh.

- Xử lý: Chống chỉ định phôi hợp thuốc này với pethidin. Với thuốc giảm đau 
khác thuộc loại morphin, nên thận trọng. Nếu cần phốỉ hợp thuốc này, phải 
làm một test, dùng một phần tư liều thuốc giảm đau và theo dõi phản ứng 
của người bệnh nhiều giờ sau khi làm test. Tránh dùng thuốc ho có các dân 
chất của thuỗc phiện.

Cân nhắc nguy cơ / lại ích: mức độ 3 
Rượu

- Phân tích: Tăng ức chế thần kinh trung ương: tăng tác dụng an thần gây 
buồn ngủ, tăng ức chế hô hấp và tăng hạ huyết áp.

- Xử lý: Với người nghiện rượu, phải giảm liều thuốc chủ vận của morphin. 
Khi kê đơn một thuốc ức chế thần kinh trung ương, cần khuyên người bệnh 
không dùng rượu đồng thời, cần  quan tâm đến hàm lượng rượu có trong biệt 
dược hoặc đồ uống mà ngưòi bệnh tự dùng, cần  chú ý trường hợp ngoại trú, 
đôi với người lái xe và ngưòi đứng máy.

T h uốc ức c h ế  MAO typ  A

Phân tích: Trong họ thuốc này, tương tác chỉ mới được mô tả với pethidin. 
P e th id in  (D oloeal*) là  m ộ t c h ấ t  g iả m  đ a u  lo ạ i m o rp h in  có tá c  d ụ n g  n h a n h  v à  
ngắn, hay dùng trong những cơn đau quặn thận. Khi phối hợp với thuốc ức 
chế MAO typ A (moclobemid và toloxaton) hay typ B (selegillin) là những 
thuốc ức chế MAO chọn lọc và thuận nghịch, có nguy cơ tích lũy serotonin 
với các hiện tượng sốt cao, cứng cơ, thậm chí mê sảng.

- Xử lý: Chông chỉ định phối hợp. cầ n  chọn một thuốc giảm đau khác hơn là 
thay đổi đột ngột thuốc chống trầm  cảm hay thuốc bổ trợ điều trị Parkinson 
(selegillin).

Tương tóc cần thộn trọng: mức dộ 2
A m ineptin ; in terfero n  a lp h a  tá i tổ  hợp; m ed iíb xam in ; th u ố c  ch ố n g
động kinh không barbituric

- Phân tích: Tăng ức chế thần kinh trung ương, tăng ức chế hô hấp và tăng hạ 
huyết áp. Ngoài ra, sự phối hợp hai thuốc có thể làm tăng nguy cơ phụ thuộc 
thuốc.

- Xử lý: Tính đến nguy cơ này để hiệu chỉnh liều lượng hai thuốc, nếu cần phối 
hợp. Phải tính đến giảm tình táo ở những người lái xe và người đúng máy.

T huốc ức c h ế  MAO k h ôn g  ch ọn  lọc; procarbazin
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Bepridil; brom ocryptin hoặc thuốc tương tự; diazoxid; 
dihydropyridin; diltiazem ; íurosem id hoặc thuốc tương tự; 
gluthetim id hoặc th u ốc tương tự; levodopa; lidocain  hoặc thuốc  
tương tự; m ethyldopa; n itrat chống đau thắt ngực; quinidin  hoặc 
d ẫn  chất; so ta lo l - verapam il: th u ố c  c h ẹn  beta; th u ố c  g iả n  m ạch  
chống tăng hu yết áp; thuốc lợi tiểu  giữ  kaỉi; thuốc lợi tiểu  thải kali, 
thuốc ức ch ế  enzym  chuyển  dổi

Phăn tích '. Tăng tác dụng hạ huyết ốp và tăng nguy cơ hạ huyết áp thế đứng.

- x ử  lý: Theo dõi huyết áp trong thòi gian dùng phối hợp hai thuốc. Tùy theo  
thuốc dùng, thấy hạ huyết áp nhiều hay ít. Khi cần, hiệu chình liều của một 
hay hai thuốc. Lập một kế hoạch dùng thuốc đều đặn. Dặn người bệnh gặp 
lại bác sĩ để hiệu chỉnh liều thuốc, nếu thấy chóng mặt khi bắt đầu điểu trị.

G uanethidin  hoặc thuốc tương tự

Phăn tích: Tăng nguy cơ hạ huyết áp thế đứng.

- X ử lý-. Thông báo cho ngưòi bệnh biết nguy cơ. Theo dõi huyết áp trong thòi 
gian dùng phối hợp thuốc. Lập một chương trình dùng thuốc đểu đặn. Tùy 
theo thuốc dùng, hạ huyết áp có mức độ nặng nhẹ khác nhau, nếu cần điểu 
chình liều lượng của một hoặc hai thứ thuốc. Dặn người bệnh gặp \'Ạ bốc sĩ 
để nếu cần, hiệu chỉnh lại liều lượng, khi thay chóng mặt lúc bắt đầu điều 
trị. Tăng cường theo dõi ngưòi bệnh cao tuổi (nguy cơ ngã) và khuyên họ 
chuyển dần dần từ  thế nằm hoặc ngồi sang tư thế đứng.

Lincosam id

Phăn tích: Tác dụng ứo chê' hô hấp của thuõc có tác dụng phong bế chỗ nốì 
thần kinh — cơ được cộng thêm vào tác dụng ức chế hô hấp của thuốc giảm 
đau tác dụng trung ường.

X ử  lý: Phối hợp thuốc này chì thực hiện tại cơ sở chuyên khoa, có chuẩn bị dự 
phòng đầy đủ, nhằm đảm bảo an toàn cho người bệnh. Nhắc ngưòi bệnh cần 
thông báo cho bác sĩ gây mê biết những thuốc đã dùng trước khi lên bàn mổ. 
Bốc sĩ gây mê cần phải tính đến tương tác này, và có khi phải hỗ trợ hô hấp 
cho ngưòi bệnh, cần  chú ý lúc người bệnh tỉnh lại và lúc hỗ trợ ngừng hô hấp.

N ic o tin

Phăn tích: Do có tính cảm ứng enzym chuyển hoá thuốc, nicotin kích thích 
biến đổi sinh học của một số thuốc khác, làm giảm hoạt tính điều trị.

X ử lý: Cần luôn luôn cảnh giác vối những thuốc có chì số điều trị thấp trong 
liệu pháp thay thế bằng nicotin, và có khi phải xem lại liều dùng trong và 
sau thòi gian điều trị (ở đây hiện tượng này được ghi nhận với thuốc
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pentazocin (Fortal*). cảm  ứng enzym là hiện tượng chỉ xuẵt hiện sau nhiều 
ngày, trái với ức chế enzym là một hiện tượng xảy ra tức thì.

Ph en o th iaz in
- Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương kéo theo tăng tác 

dụng an thần gây buồn ngủ. Cơ chế do tương tác dược lực.
- X ử  lý: Phải nghĩ đến giảm tỉnh táo ỏ người lái xe hoặc đứng máy. Khuyên 

không dùng thêm rượu và các thuôc hoặc đồ uống có rượu).

T hu ố c đối kháng với m orph in

Phân tích: Đối kháng dược lý, đặc biệt đôi kháng tác dụng giảm đau, ức chế 
hô hấp, ức chế thần kinh trung ương của các chất chủ vận của morphin.

- X ử  lý\ Có thể dùng như thuốc giải độc. Khi dùng cho người nghiện ma tuý, 
phải chú ý đến nguy cơ hội chứng cai nghiện.

Thu ố c kh án g  ch o lin erg ic

- Phân tích'. Tăng nguy cơ táo bón do tác dụng hiệp đồng.
Xử lý: Nếu cần phối hợp thuốc, phải tính đến nhược điểm này và báo trưóc 
cho người bệnh biết. Nếu cần, kê đơn thêm thuốc nhuận tràng.

Thuốc loại curar
- Phăn tích: Tác dụng ức chế trung tâm hô hâ'p của các thuốc giảm đau trung 

ương có thể thêm vào nguy cơ liệt hô hấp do thuốc loại curar.
- X ử  lý: Khi gây mê, tương tác này có thể được được giải quyết bằng hỗ trợ hô 

hấp. Cần theo dõi kỹ ngưòi bệnh sau phẫu thuật.

Tuơng tác cổn theo dối: múc dộ 1 

A m phetam in  hoặc dẫn  chất

- Phăn tích: Đối kháng tác dụng. Có khả năng tăng tính hung hãn ở người 
nghiện amphetamin.

- X ử  lý: Chú ý đến tương tác này để xác định mục đích điều trị chính.

Baclofen; b a rb itu ric ; benzam id ; ben zo d iazep in ; butyrophenon; 
carbam at hoặc thuốc tương tự; ca rb am azep in ; ỉlu o xetin ; 
ỉluvoxamin; kháng histamin kháng Hị có tác dụng an thần; 
m ian serin ; oxaỉlozan ; phenyto in ; p rim id o n  hoặc dân  ch ất; thuốc an  
thần  k in h  kh ác; thuốc ức c h ế  hệ th ần  k in h  tru n g  ương k h á c

Phăn tích'. Tăng tác dụng ức chế thần kinh trung ương, kéo theo tăng tốc 
dụng an thần gây buồn ngủ. Cơ chế do tương tốc dược lực.
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x ử  lý: Nếu cần phối hợp thuốc, phải tính đến nguy cơ này để xác định liều 
lượng của hai thuôc. cần  nghĩ tới giảm tỉnh táo ở người lái xe hay đứng máy.

C ita lo p ram

Phân tích: Tăng tác dụng an thần của chất ức chế tái thu nhận serotonin.
Xử lý: Phải nghĩ đến giảm tỉnh táo ỗ người lối xe hay đứng máy khuyên 
không uô'ng rượu, không dùng thêm thuốc hoặc đồ uống có rượu.

C lo n id in  hoặc thuốc tương tự

Phăn tích: Tăng các tác dụng ức chế thần kinh trung ương, tác dụng ức chế 
hô hấp và hạ huyết áp. Mặt khác, nếu xác định người bệnh đã phụ thuộc 
thuốc, thì phôi hợp hai thuốc có thể làm tăng sự phụ thuộc. Nên chú ý là 
chất rilmenidin vởi liều dùng thông thường không làm tăng tác dụng ức chê 
thần kinh trung ương của các thuốc này.
Xử lý: Nếu cần phối hợp thuốc, phải nghĩ đến nguy cơ trong việc xốc định 
liều lượng hai thuốc. Lập một chương trình dùng thuốc đều đận. Phải nghĩ 
đến giảm tinh táo ở ngưòi lái xe và ngưòi đứng máy. Phải theo dõi huyết áp 
trong quá trình phối hợp hai thuốc. Hạ huyết áp nặng hay nhẹ tuỳ thuộc 
thuổc cụ thể đã dùng phối hợp. Nếu cần, hiệu chỉnh liều lượng của một hoặc 
hai thứ thuốc. Khuyên người bệnh gặp lại bác sĩ để hiệu chỉnh liều nếu cần, 
khi người bệnh thấy chóng mặt lúc đầu điều trị. Khuyên không uống rượu, 
không dùng thêm thuốc hoặc đồ uống có rượu. Tăng cưòng theo dõi người 
bệnh cao tuổi (nguy cơ ngã) và khuyên phải chuyển dần dần từ thê nằm hay 
ngồi sang tư thế  đứng.

D etropropoxyphen; rese rp in ; thuốc chống trầm  cảm  ba vòng hoặc  
thuốc tương tự

- Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế thần kinh trung ương, ức chế hô hấp và hạ 
huyết áp. Ngoài ra, nếu xác định người bệnh có phụ thuộc thuốc, thì việc 
phối hợp này sẽ làm tăng tính phụ thuộc.
Xử lý: Phải tính đến nguy cơ này để điều chình thích hợp liều lượng hai 
thuốc nếu cần phối hợp này. Phải nghĩ đến giảm tỉnh táo ỏ người lái xe hoặc 
đứng máy. Khuyên không uống rượu và thuốc hoặc đồ uô'ng có rượu.

P aro xetin

- Phân tích: Tăng tác dụng ức chế thần kinh trung ương, kéo theo tăng tốc 
dụng an thần gây buồn ngủ (tương tác dược lực).
Xử lý: Phải tính đến nguy cơ, khi xốc định liều lượng của hai thuốc phối hợp. 
Nghĩ đến giảm tình táo â người lài xe, người đứng raốy. Khuyên không uô'ng 
rượu, không dùng thêm thuốc hoặc đồ uống có rượu.
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T h u ố c gây mê b arb itu ric ; thuốc gây mê bay hơi chứ a halogen; thuốc 
gây m ê khác

Phân tích : Nguy cơ tăng tác dụng ức chế thần kinh trung ương.
- Xử lý: Nếu cần phô! hợp hai thứ thuốc, phải chú ý đến nguy cơ này khi gây 

mê và nhắc người bệnh phải phẫu thuật thông báo cho bác sĩ gây mê biết 
những thuốc đã dùng.

THUỐC VỪA CHỦ VẬN VÍA DÔÌ KHÁNG VỚI MORPHIN
Điển hình là buprenorphin, dùng trong hai chi định: một chi định kinh điển là chất 

giảm đau mạnh (Temgesic*), một chỉ định khác dùng trong trường hợp nghiện thuốc 
loại morphin (Subutex *). Liều dùng khúc nhau trong hai chi định

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

BUPRENORPHIN: viên đặt dưối lưõi 0,2 mg; ống tiêm 0,3 mg/ lmL 
Buprenex viên đặt dưói lưỡi 0,2 mg 
Temgesic ống tiêm 0,3 mg/ lmL

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy c o / lợi ích: mức độ 3

- Thời kỳ cho con bú: Tính không độc hại chưa được chứng minh, thuốc qua 
được sữa mẹ.
T rẻ em: Độc tính của thuốc lốn hơn đối với trẻ còn bú và trẻ ít tuổi: nguy cơ 
su y  h ô  h ấ p ; t ín h  k h ô n g  độc h ạ i  c h ư a  được c h ứ n g  m in h .

Thời kỳ m ang th a i: Tính không độc chưa được chứng minh ỏ người mang 
thai. Người kê đơn phải cân nhắc nguy cơ /lợi ích.

- Suy gan: Suy gan làm thuốc chậm chuyển hoá và làm tăng độc tính.
Suy hô hấp; hen: Như mọi dẫn chất của morphin, chông chỉ định khi suy 
hô hấp nặng; khi suy hô hấp vừa thì phải tính tói tác dụng ức chế hô hấp 
của các dẫn chất của morphin.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4

Methadon

Phăn tích: Vối các chất vừa chủ vận, vừa đôì kháng với morphin (loại 
Temgesic), cần chú ý đến giảm tác dụng giảm đau do phong bế cạnh tranh 
tại các thụ thể của morphin.
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- X ử lý: Chọn một loại thuốc giảm đau khác cho người nghiện ma tuý trong 
thòi gian điều trị cai nghiện.

Cân nhắc nguy ca/ lợi ích: múc độ 3 
Cimetidin hoặc thuỗc đôi kháng histam in Hj

Phăn tích: Tác dụng và độc tính của buprenorphin có thể tăng, do chuyển 
hoá bị giảm. Tương tác xảy ra nhanh.

- Xử lý: Nếu hệ thần kinh trung ương bị ức chế mạnh, phải ngừng 
buprenorphin, và nếu cần phải dùng thuốc đối kháng ở thụ thể của morphin 
như naloxon.

Tuong tác cần thộn trọng: mức dộ 2
Thuốc gây mê barbituric (thiopental)

Phăn tích'. Liều khởi mê thiopental cần thiết có thể phải giảm khi dùng 
thuốc giảm đau gây nghiện (có opi); ngừng thồ thường xảy ra khi phôĩ hợp. 
Tương tốc xuất hiện nhanh. Cơ chế tác dụng hiệp đồng giữa hai thuốc.

- Xử lý: Ngoài thận trọng thường quy khi gây mê, không cần phải xử lý gì 
thêm.

THUỐC CƯỬNG GIAO CẢM ALPHA VẢ BETA
Thuốc có hoạt chất mang tính chất cường giao càm trực tiếp hay gián tiếp, có tác dụng 

đống thời trên các thụ thểalpha và beta. Tác dụng trên thụ thểbeta có khi rõ hơn 
(adreruilin), có khi tương đương (ephedrin) SO với tác dụng trên thụ thểalpha

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

DIPIVEFRIN thuốc nhỏ m ắt 0,1%
Propine thuốc nhỏ mắt 0,1%

EPHEDRIN: dung dịch nhỏ mũi 1 %; viên nén 0,01 g; ống tiêm 0,01 g/1 mL; 0,05g/lmL 
Asmalin viên nén 
Asmin viên nén 
Coderin viên nén 
Dophasmin viên.nén
Ephedrin HC1 ống tiêm: 0,01g/lmL; 0,05g/lmL 
Ephedrin viên nén 5 mg 
Ephedrin viên nén 0,01g
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Rhinarin dung dịch nhỏ nùi 
Sulfedrin dung dịch nhỏ mũi 
Sur.farin dung dịch nhỏ mũi 1 %

EPINEPHRIN ống tiêm 1 mg/ lmL
Adrenalin ông tiêm 1 mg/ lmL
Medicaine (phối hợp với lidocain) dung dịch tiên.
Scandonest 2% special (phối hợp vối mepivacain) dung dịch tiêm

ETILEFRIN: viên nén 5 mg; ống tiêm 10 mg/ ImL 
Effortil viên nén 5 mg 
Effortil ông tiêm 10 mg/ !mL

FENOXAZOLIN dung dịch 0,1% phun mù 

Aturgyl dung dịch 0,1% phun mù

NAPHTAZOLIN: thuôc nhỏ mũi 0,0005g/mL; thuôc nhỏ mắt 
Collydexa thuốc nhỏ mắt
Daigaku thuốc xịt mũi 7.5mg/15mL dạng nitrat 
Icool
Iridina Due dạng HC1 thuốc nhỏ mắt 0,05%
Naphacollyre dạng n itra t thuốc nhỏ mắt 0,025%
Naphtazolin 0,0005g/mL thuốc nhỏ mũi 
Naphtazolin dung dịch nhỏ mũi 0,05%
Nedelin dạng n itrat thuốc xịt mũi 7.5me/15mL 
Opcon-A
Polydeta thuốc nhỏ mắt
Polydoxancol dạng n itra t thuốc nhỏ m ắt 0,05%
Polymax thuốc nhỏ mắt 
Polyxacol dung dịch nhỏ mắt
Rhinex 0,05% dung dịch nhỏ mũi; Polydeson dung dịch nhỏ mắt 
Rhisolin 0,05% dung dịch nhỏ mũi
Tipharhinel 0,05% thuôc nhỏ mũi; Polydelzal dung dịch nhỏ mắt 
Virondo dung dịch nhỏ mắt

OXYMETAZOLIN: dung dịch nhỏ mũi 0,05 %; thuốc xịt mũi; dung dịch nhỏ mắt; 
dung dịch nhỏ tai

Coldi thuốc xịt mũi 0,05% dạng HC1
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Coldi B thuôc xịt mũi 0,05% dạng HC1
Coldex 0,05% dung dịch nhỏ mũi
Colden thuốc xịt mũi
Benecole -B dung dịch nhỏ mắt, mũi, tai
Benecole-D dung dịch nhỏ mắt
Kotocol thuốc nhỏ mũi
Nasivion thuốc nhỏ mũi: 0,05%; 0,025%
Otilin thuốc xịt mũi 
Xyclometazolin: 0,05 %; 0,01 %
Vincoldem thuốc nhỏ mũi hoặc xịt mũi 
Visine LS dung dịch nhỏ mắt 0,05%

PHENYLEPHRIN thuốc nhỏ mũi 0,5%
Andol-S viên nén
Hemoxal thuốc xịt mũi (phối hợp)
Hexapneumine tub, viên nén (phối hợp)
Nortussine siro ngưòi lớn
Polydexa (Pháp) thuôc nhỏ mũi (phôi hợp)
Rhinil thuốc nhỏ mũi 0,5%
Rhinopront nang (phôi hợp)
Rhinotussal nang (phối hợp)
Ti£fy siro

PHENYLPROPANOLAMIN: siro: viên nén: viên nén bao phim; nang 
Aller fort nang 
Allermin viên bao 
Andol fort nang 
Antituss siro
Blue- Cold tab viên nén bao phim 
Capcold nang 
Captussin nang 
Coadecoagen fort viên nén 
Codepect nang mềm (phối hợp)
Coen nang mềm (phôi hợp)
Cold capF nang 
Coldagen nang
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Coldagro nang
Coldaur nang tác dụng chậm (phối hợp)
Coldíacon nang
Coldmin viên nén
Conler F nang
Contussin siro
Contussin nang
Covialler F viên bao
Dallerrin viên bao phim
Dantussin viên nén
Decamol viên nén
Decolgen liquid dung dịch uống (phôi hợp) 
Decolgen viên nén 
Decolsin viên nén (phối hợp)
Deconal viên nén
Deílucold viên nén
Dehanogen viên nén
Denoral viên nén
Devicolgen viên nén
Dicold forte viên nén
Dipadol F viên nén
Dotoux viên nén, nang (phối hợp)
Dotussal siro 
Facolgen viên nén 
Feemnil nang (phối hợp)
Hadocolcen viên nén 
Hadocold nang 
Komix siro (phối hợp)
Medgen viên nén 
Medicoldac nang 
Meko-Allergy F viên bao phim 
Mekotamol viên nén 
Methorphan siro 
Nidol nang



Coldi B thuốc xịt mũi 0,05% dạng HC1
Coldex 0,05% dung dịch nhỏ mũi
Colden thuốc xịt mũi
Benecole -B dung dịch nhỏ mắt, mũi, tai
Benecole-D dung dịch nhỏ mắt
Kotocol thuốc nhỏ mũi
Nasivion thuốc nhỏ mũi: 0,05%; 0,025%
Otilin thuốc xịt mũi 
Xyclometazolin: 0,05 %; 0,01 %
Vincoldem thuốc nhỏ mũi hoặc xịt mũi 
Visine LS dung dịch nhỏ mắt 0,05%

PHENYLEPHRIN thuốc nhỏ mũi 0,5%
Andol-S viên nén
Hemoxal thuốc xịt mũi (phối hợp)
Hexapneumine tub, viên nén (phôi hợp)
Nortussine siro ngưòi lớn
Polydexa (Pháp) thuốc nhỏ mũi (phổi hợp)
Rhinil thuốc nhỏ mũi 0,5%
Rhinopront nang (phối hợp)
Rhinotussal nang (phôi hợp)
Tiffy siro

PHENYLPROPANOLAMIN: siro; viên nén; viên nén bao phim: nang 
Aller fort nang 
Allermin viên bao 
Andol fort nang 
Antituss siro
Blue- Cold tab viên nén bao phim 
Capcold nang 
Captussin nang 
Coadecoagen fort viên nén 
Codepect nang mềm (phôi hợp)
Coen nang mềm (phôi hợp)
Cold capF nang 
Coldagen nang
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Coldagro nang
Coldaur nang tác dụng chậm (phôi hợp)
Coldfacon nang
Coldmin viên nén
Conler F nang
Contussin siro
Contussin nang
Covialler F viên bao
Dallerrm viên bao phim
Dantussin viên nén
Decamol viên nén
Decolgen liquid dung dịch uô'ng (phôi hợp) 
Decolgen viên nén 
Decolsin viên nén (phối hợp)
Deconal viên nén
Deílucold viên nén
Dehanogen viên nén
Denoral viên nén
Devicolgen viên nén
Dicold íorte viên nén
Dipadol F viên nén
Dotoux viên nén, nang (phôi hợp)
Dotussal siro 
Facolgen viên nén 
Feemnil nang (phối hợp)
Hadocolcen viên nén 
Hadocold nang 
Komix siro (phối hợp)
Medgen viên nén 
Medicoldac nang 
Meko-Allergy F viên bao phim 
Mekotamol viên nén 
Methorphan siro 
Nidol nang



CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy ca /  lọi ích: múc dộ 3
B ệnh tă n g  n h ã n  áp: Các thuốc cường giao cảm, cưòng alpha trực tiếp hay 
gián tiếp, làm giãn đồng tử, có thể gây cơn tăng nhãn áp cấp ô những người 
bẩm chất dễ mắc bệnh có góc mông mắt - giác mạc hẹp.

Phì đ ạ i tu y ế n  tiề n  liệ t/ u tu y ến  tiề n  liệt: Tất cả các thuốc cường giao 
cảm phải dùng thận trọng ở những ngưòi phì đại tuyến tiền liệt.

Suy m ạch vành: Các thuốc cường giao cảm, bằng cách kích thích các thụ 
thể beta - 1 của tim, làm tăng nhịp tim, tăng tiêu thụ oxy ở tim, và làm giảm 
hiệu suất sinh năng lượng. Do làm tăng nhịp tim nên cần tránh dùng các 
thuốc này ỏ những ngưòi suy tim, tăng năng tuyến giáp, suy mạch vành, 
trong những rối loạn nhịp tim, bệnh cơ tim tắc nghẽn.

Các t rạ n g  th á i khác: Không dùng các thuôc cưòng giao cảm ỏ trường hợp 
vữa xơ động mạch, loạn nhịp tim, bệnh cơ tim tắc nghẽn.

Thận trọng khi dùng: mức dộ 2
T ăng h u y ế t áp: Các thuốc cưòng giao cảm làm tăng huyết áp, do kích thích 
các thụ thể alpha và giải phóng noradrenalin. Do đó phải tránh dùng cho 
ngưòi tăng huyết áp.

T ăng  n ăn g  tu y ế n  g iáp / suy  tim : Các thuôc cường giao cảm, do kích thích 
các thụ thể beta-1 của tim, làm tăng nhịp tim, tăng tiêu thụ oxy ỏ tim và 
làm giảm hiệu suất sinh năng lượng. Do làm tăng nhịp tim, nên phải tránh 
dùng cho những người suy tim, người tăng păng tuyến giáp, ngưòi suy 
mạch vành.

c â n  theo dõi: mức dộ 1
Thời kỳ m ang  tha i: Tính không độc của một sô' thuốc cường giao cảm chưa 
được xác định chắc chắn đối với người mang thai.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4

F u ra zo lid o n

Phăn tích: Furazolidon làm tăng tính nhạy cảm với các thuốc cường giao 
cảm gián tiếp, có thể gây tăng huyết áp. Cốc thuốc cường giao cảm trực tiếp 
(như dobutamin) không bị ảnh hưỏng. Cơ chế: các thuốc cưòng giao cảm gián 
tiếp giải phóng một lượng lớn noradrenalin khi monoaminoxydase bị ức chế, 
mà furazolidon lại là một thuốc ức chế MAO.
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x ử  lý: Tránh dùng đồng thòi hai thuốc này. Nếu đã dùng đồng thời, phải 
theo dõi ngưòi bệnh: nếu xuất hiện cơn tăng huyết áp, thì có thể dùng 
phentolamin (Regitine).

P rocarb azin

Phân tích: Nguy cơ rối loạn huyết áp nghiêm trọng (tăng huyết áp) vì tích 
lũy các amin tăng huyết áp do tác dụng hiệp đồng của một thuốc cung cấp 
các amin tăng huyết áp với một thuốc ức chê dị hoá các amin đó. Vì các 
thuốc MAO chậm đào thải, nên tương tốc này có thể tồn tại 15 ngày sau.
Xử lý: Vì cốc nguy cơ trên, nên tránh tương tác này.

Cân nhắc nguy co/ lợi ích: mức độ 3 

B rety liu m

Phăn tích: Chất chông loạn nhịp tim nhóm III, bretylium gây giải phóng các 
catecholamin trong thòi gian đầu, sau đó, biểu hiện tác dụng huỷ giao cảm. 
Như vậy có nguy cơ huyết áp biến thiên lớn (tăng huyết áp) và rốỉ loạn nhịp 
tim.

- Xử lý: Chỉ dùng bretylium tại bệnh viện, có theo dõi chặt chẽ. Mặc dầu được 
khuyên nên tránh, phối hợp này vẫn được dùng tuỳ thuộc bệnh cảnh lâm 
sàng.

B rom ocrip tin  h o ặ c  th u ố c  tư ơ n g  tự

Phăn tích: Bromocriptin là chất chủ vận dopaminergic. Có nguy cơ gây co 
mạch và những cơn tăng huyết ốp.
Xử lý: Nên tránh tương tác này do nguy cơ nói trên.

C lon id in  h oặc tư ơng tự

Phăn tích: Tính chủ vận dược lý có thể biểu hiện bằng tăng tác dụng chống 
tăng huyết áp của clonidin (chất cưòng alpha) và của các thuốc cường giao 
cảm alpha.
Xử lý: Vì mục tiêu chính của điều trị là làm giảm huyết áp, nên không phối 
hợp hai thuốc này, vì tuỳ theo giò dùng thuốc, có thể huyết áp biến thiên có 
hại cho ngưòi bệnh ảnh hưởng tới sự cân bằng huyết áp cần có.

G lycosid  trợ  tim

Phân tích: Nguy cơ xuất hiện rốì loạn tính tự động tim và tính dẫn truyền 
nhĩ -thất và/hoặc dẫn truyền trong tâm thất.

- Xử lý: Nếu cần phối hợp thuốc, phải tăng cường theo dõi điện tâm đồ, và 
phải thận trọng khi dùng.
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Phăn tích : Do guanethidin phong bế giải phóng noradrenalin ở hậu hạch, 
nên tác dụng dược lý được cộng thêm với nguy cơ xuất hiện tăng huyết áp 
nghiêm trọng và loạn nhịp tim.

- X ử lý: Nên tránh phôi hợp thuốc. Tất cả tuỳ thuộc bối cảnh điều trị, tình 
trạng nguy ngập và trang thiết bị theo dõi người bệnh. Đánh giá nguy cơ 
trong bối cảnh đó (theo dạng bào chế của thuốc cường giao cảm alpha 1 đã 
dùng như thuốc dùng tại chỗ, uống hoặc tiêm). Khuyên người bệnh trưâc khi 
mổ thông báo cho bác sĩ gây mê biết liệu pháp đang thực hiện.

H orm on tu y ế n  g iáp

Phân tích: Nguy cơ tăng tác dụng các hormon giáp trạng. Với người có bệnh 
mạch vành, hormon giáp làm tăng nguy cơ suy mạch vành.

- X ử lý: Nếu cần phốỉ hợp thuốc, phải điều chỉnh liều lượng chính xác, có tính 
đến nguy cơ nói trên.

T h u ốc c h ẹn  beta; so ta lo l

- Phăn tích-. Đối kháng dược lý (các thuốc cường giao cảm được dùng trong khi 
quá liều các chất chẹn beta).

- Xử lý: Tương tác dược lực này, nếu không được theo dõi liên tục (điện tâm đồ 
và huyết áp) có thể gây tăng huyết áp, nhịp tim chậm quá mức, có thể dẫn 
đến sốc tim.

Thuốc gây mê bay hơi chứa halogen

- Phăn tích: Các thuốc gây mê halogen hoá bay hơi làm cơ tim nhạy cảm với 
tác dụng của các chất cường giao cảm, có thể gây loạn nhịp thất nghièm 
trọng trong một sô' hiếm trường hợp.

- X ử lý: Nên tránh phối hợp này. Nếu có thể, thay đổi chiến lược điều trị. Đây 
là một liệu pháp chủ yếu dùng trong bệnh viện, thực hiện ở khoa gây mê, 
hoặc trước khi phẫu thuật, có theo dõi liên tục hô hấp và tim. Khi phối hợp 
các thuốc, ngưòi ghi đơn phải sẵn sàng để đốì phó những hậu quả nói trên 
và phải tìm cách tránh chúng.

T h u ốc ứ c c h ế  MAO k h ô n g  ch ọ n  lọc

Phăn tích: Nguy cơ rốì loạn huyết áp nghiêm trọng (tăng huyết áp) vì tích 
luỹ amin tăng huyết áp do tác dụng hiệp đồng: một thuốc cung cấp amin 
tăng huyết áp, một thuốc ức chế dị hoá các amỉn đó. Do các thuốc ức chê 
MAO đào thải rấ t chậm, tưdng tác này có thể tổn tại 15 ngày sau đó.

- X ử  lý: Chi phối hợp thuốc này khi có sự theo dõi chặt chẽ của các cán bộ 
chuyên khoa.

G uanethidin  hoặc thuốc tương tự
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A m an tad in  h oặc th u ố c  tư ơ n g  tự

Phăn tích'. Tăng cưòng tác dụng hưng thần, có thể dẫn tói tính dễ bị kích 
thích, mất ngủ, và đôi khi co giật và loạn nhịp tim.

- X ử lý'. Với tấ t cả các thuốc cưòng giao cảm, phải theo dõi lâm sàng.

D izoxyd; fu rosem id  h o ặ c  th u ố c  tư ơ n g  tự; n itr a t  ch ố n g  d au  th ắ t  
ngực; th u ố c  g iãn  m ạch  ch ố n g  tă n g  h u y ế t áp; th u ố c  lợ i t iể u  g iữ  kali; 
th u ố c  lợ i t iểu  th ả i k ali; th u ố c  ức c h ế  en zy m  ch u y ể n  đ ổi

Phân tích: Tác dụng chống tăng huyết áp có thể giảm khi dùng đồng thời với 
các thuôíc cưòng giao cảm.

- Xử lý: Theo dõi huyết áp phải liên tục. Tất cả tuỳ thuộc bô’i cảnh điều trị và 
dạng bào chế đã dùng. Nếu có thể, tránh phối hợp thuốc này để ngăn các 
nguy cơ quan trọng trong biến động huyết áp. Hiệu quả dược lý sẽ kém đối 
với một thuốc cường giao cảm chủ yếu alpha SO với một thuốc cưòng giao 
cảm alpha -  beta.

R eserp in

Phăn tích: Reserpin có khả năng làm tăng tác dụng tăng huyết áp của các 
thuốc cường giao cảm tốc động trực tiếp, dẫn đến tăng huyết áp. Reserpin 
làm giảm tác dụng tăng huyết áp của các thuốc cưòng giao cảm tác động 
gián tiếp. Tương tác xảy ra nhanh. Cơ chế Reserpin làm giảm dự trữ 
catecholamin, làm tăng tính nhạy cảm của các thụ thể đối với thuốc cưòng
g iao  c ả m  tá c  đ ộ n g  trự c  t iế p , t ro n g  k h i  đó lạ i  đ ố i k h á n g  tá c  d ụ n g  c ủ a  các
thuốc cưòng giao cảm tác động gián tiếp (các thuốc này làm nơron giải phóng 
noradrenalin).

- Xử lý: Nếu phải phối hợp, cần giám sát huyết áp. Tuỳ theo thuốc cường giao 
cảm đã dùng, có thể phải tăng hoặc giảm liều.

T h uốc c h ẹ n  a lp h a

Phăn tích: Khả năng phong bế tác dụng tăng huyết áp của thuốc cưòng giao 
cảm, và làm giảm huyết áp nghiêm trọng, tuỳ theo liễu dùng.

Xử lý: Khi điều trị bằng thuốc chẹn alpha-1, phải đợi đến khi hết tác dụng 
dược lý của thuốc cưòng giao cảm, trừ khi cẩn sử dụng tính đối kháng giữa 
hai thuốc. Để đánh giá nguy cơ, phải chú ý đến dạng bào chế (dạng dùng tại 
chỗ, uô’ng hay tiêm). Các dạng thuốc dùng tại chỗ có thể có tác dụng toàn 
thân, tuỳ thuộc vào việc dùng như thế  nào trong điều trị.

Tuong tá c  cồn thộn trọng: mức độ 2
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Phân tích: Thuổc chông trầm cảm ba vòng làm mạnh lên các đáp ứng trên 
huyết áp gây ra  do các thuôc cường giao cảm tác dụng trực tiếp: kết quả là 
hiện tượng loạn nhịp xuất hiện. Ngược lại, thuốc chống trầm cảm ba vòng lại 
làm yếu đi các đáp ứng trên huyết áp gây ra do các thuốc cưòng giao cảm tác 
dụng gián tiếp. Cơ chế của hiện tượng này là do thuốc chống trầm cảm ba 
vòng ức chế sự tái thu hồi các chất cưòng giao cảm vào nơrôn, làm mạnh lên 
hoặc làm yếu đi độ nhạy cảm của các chất này trên thụ thể của chúng.
Xử lý: Nếu phải dùng đồng thời hai loại thuốc này, cần phải hiệu chỉnh liều 
lượng của thuốc cường giao cảm. Theo dõi chặt chẽ huyết áp và sự xuất hiện 
triệu chứng loạn nhịp.

T huốc cư ờ n g  g iao  cảm  b eta

Phân tích: Tăng tác dụng kích thích hệ thần kinh trung ương (dễ bị kích 
thích, mất ngủ, nguy cơ co giật và loạn nhịp tim).

- X ử lý: Theo dõi lâm sàng, và nếu cần ghi điện tâm đồ. Có khi phải xem lại 
liệu pháp dựa theo các dữ liệu trên. Chú ý ngay cả với những thuốc dùng 
tại chỗ.

T h uốc k iềm  h oá  nước t iểu

Phân tích: Kiểm hoá nưóc tiểu làm tăng nửa đời và làm giảm sự đào thải 
của ephedrin hay pseudoephedrin. Như vậy tác dụng dược lý và độc tính của 
các thuốc cường giao cảm trên sẽ tãng lên. Hiện tượng này có nguyên nhân 
là khi pH của nước tiểu tăng, thì sự tái hấp thu ở ông thận của các chất 
cưòng giao cảm cũng tăng.
X ử lý: Phải giảm liều thuốc cường giao cảm khi dùng cùng với thuốc kiềm 
hoá nước tiểu.

Tưong tác cổn theo dỏi: mức độ 1
A m p h etam in  h a y  d an  ch ấ t

Phăn tích'. Tăng tác dụng kích thích hệ thần kinh trung ương (tính dễ kích 
thích, mất ngủ, nguy cơ co giật và loạn nhịp tim).

- Xử lý: Ghi nhớ nguy cơ này, thông báo cho ngưòi bệnh, điều chỉnh liều lượng, 
theo dõi lâm sàng kể cả thuốc dùng tại chỗ.

M eth yld op a

- Phăn tích: Methyldopa kích thích các thụ thể alpha-adrenergic, như vậy làm 
tăng tác dụng của các thuốc cưòng giao cảm.

- Xử lý: Nếu thêm thuốc cường giao cảm alpha - 1, có khả năng làm giảm tác 
dụng hạ huyết áp muốn có. Nếu methyldopa được thêm vào sau, thì chính

Thuốc chống trầm  cảm  ba vòng
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tác dụng tăng huyết áp sẽ bị giảm. Nếu cần sự phốỉ hợp hai thuốc, hãy bắt 
đầu với những liều thấp, cần  nhớ là dạng dùng tại chỗ có thể có tác dụng 
toàn thân tuỳ theo bối cảnh sử dụng cụ thể.

T h uốc ức c h ế  MAO typ  B

Phăn tích: Sự ức chê đặc hiệu monoamin oxydase typ B làm kéo dài tác 
dụng của levodopa; điều này giải thích việc ghi đơn đồng thời với thuốc này. 
Như vậy, các tương tác cũng giông các tương tác của levodopa, và xin xem ỏ 
họ thuốc này.
Xử lý. Giảm liêu thuốc cường giao cảm, nếu cần. Khuyên ngưòi bệnh gặp lại 
ngay bác sĩ, nếu thấy tim đập không bình thưòng.

THUỐC CƯỪNG THẦN KINH GIAO CẢM BETA
Chất chù vận của cúc thụ thể beta aiỉrenergic 

(Thụ thể beta 1 chủ yếu ở tim, thụ thề beta 2 ở ph ế  quàn).
Dobutamin đặc hiệu cho thụ thểbeta 1

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

D obu tam in

Dobuject dung dịch tiêm 250 mg/5 mL 
Dobutamin “Ebewe” dung dịch tiêm 250 mg/20 mL 
Dobutamine dung dịch tiêm 250 mg/20 mL 
Dobutamine hydroehloriđ dung dịch tiêm 250 mg/2 mL 

Dobutrex dung dịch tiêm 250 mg/20 mL

DOPAMIN
Dopamine hydrochloride dung dịch tiêm 40 mg/mL
Dopamin 200 mg/50 mL
Dopamin dung dịch tiêm 50 mg/10 mL

FENOTEROL

Berodual dung dịch phun mù 0,5 mg vâi 0,25 mg ipratropium Bc/lmL lọ 
20mL
Berodual bơm xịt định liều 0,05 mg với 0,02 mg ipratropium Bc/1 liều xịt 
Berodud MDI dung dịch phun mù lọ 10 mL 
Berotec bơm xịt 0,1 mg/liều, lọ 10 mL (200 liều)
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ISOPRENALIN
Isuprel ống tiêm 0,2 mg/mL 
Isuprel dung dịch phun mù 0,4 mg/liều

SALBUTAMOL
Apo-Salvent viên nén: 2 mg; 4 mg
Asthalin Inhaler dung dịch phun mù 100 mg/liều
Butovent dung dịch phun mù 100 mg/liều
Combivent bơm xịt định liều 0,1 mg kèm 0,02 mg ipratropium Bc/1 liều xịt
Combivent dung dịch xông khí dung ông đơn liều 2,5 mg kèm 0,5 mg 
ipratropium Bc.
Salbuvent dung dịch phun mù 0,1 mg/liều 
Ventolin dung dịch hít 0, 5g/100mL 
Ventolin dung dịch phun mù 100 mg/liều 
Ventolin khí dung 100 mg/liều 
Salbutamol viên nén: 2 mg; 4 mg

- Ventolin syrup (sugar free) siro 2 mg/5 mL
- Volmax viên tác dụng kéo dài: 4 mg; 8mg

TERBUTALIN
Terbutalin Stada retard nang tan chậm 7,5 mg 
Bricanyl viên nén 25 mg 
Bricanyl khí dung 10 mg/mL

CHÚ Ý KHI CHÌ ĐỊNH THUỐC

Chống chì đinh: mức dộ 4
- S uy m ạch  vành : Nguy cơ cơn đau thắ t ngực do tăng nhịp tim và tim tăng 

tiêu thụ oxy (kích thích các thụ thể beta 1 ở tim).

C ân  nhắc nguy co/lợi ích: múc độ 3
- Thời kỳ cho  con bú: Thuốc qua được sữa mẹ.

- Thời kỳ m ang  th a i: Phải thận trọng khi cho thuốc, thậm chí không nên 
cho, vì nhiều khi tăng nhịp tim thai.

Suy tim : Nguy cơ cơn đau thắt ngực do tăng nhịp tim và tim tăng tiêu thụ 
oxy (kích thích các thụ thể beta 1 ở tim).

- T rư ởng hợp  khác: Bệnh tăng năng tuyến giáp.
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T ăng huyết áp: Các thuôc cường giao cảm beta gây giãn mạch toàn thân và 
phổi. Máu dồn về các chi và vé não, có thể làm các biến chứng mạch của tăng 
huyết áp nặng thêm.
T ăng  năng  tu y ến  giáp: Vì t á c  d ụ r g  l à m  n h ịp  t im  n h a n h .

Cần theo dõi: mức độ 1
Tiểu đường: Tăng tiêu glycogen cơ, đòi hỏi phải điều chỉnh liều các thuốc 
chõng tiểu đường vì tác dụng tăng glucose máu này.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối hợp nguy hiểm: mức độ 4

T h u ốc ch ẹn  a lp h a  - b eta

Phăn tích: Phôi hợp không hợp lý. Đốỉ kháng dược lý, dùng trong trường hợp 
quá liêu thuốc chẹn beta.
Xử lý: Đây là đôi kháng dược lý cần biết trước khi lập kê hoạch điều trị.

T h uốc ch ẹn  beta; so ta lo l

Phân tích'. Phối hợp không hợp lý. Đối kháng dược lý, dùng trong trường hợp 
quá liều thuốc chẹn beta. Tương tác này xảy ra cả vói thuốc nhỏ mắt chứa 
thuôc chẹn beta.
Xử lý: Phôi hợp này chỉ có thể quản lý tại cơ sở bệnh viện, có lưu ý các đặc 
tính cường thần kinh giao cảm nội tại có hay không của các thuốc chẹn beta 
khác nhau.

Cân nhắc nguy cơ / lợi ích: mức độ 3 

B rety liu m

Phân tích: Tăng thêm tác dụng của các amin co mạch, đặc biệt các 
catecholamin gây nguy cơ biến động huyết áp do tính chất cường thần kinh 
giao cảm gián tiếp của bretyliura.

X ử lý: Không nên phối hợp, trừ khi tại cơ sở chuyên khoa có theo dõi điện 
tâm đồ thường xuyên.

E rgotam in  h oặc d ẩn  ch ấ t

Phăn tích: Với ephedrin, adrenalin và dopamin, có nguy cơ gây thiếu máu 
cục bộ mạch ngoại biên và hoại tử cũng nhu tăng huyết áp kịch phát (một số

Thộn trọng: mức độ 2
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hiếm tai biến mạch máu nâo liã được mô tả) khi chúng được phôi hợp vổi 
ergotamin, dihydroergotamin, methysergid...

X ử lý: Tránh phối hợp này vì có thể dẫn đến những hậu quả nghiêm trọng. 
Dựa vào các thuốc dùng và đường cho thuốc để đánh giá nguy cơ.

G lycosid  trợ  tim

- Phăn tích'. Sử dụng đồng thời các thuốc có thể gây tăng nguy cơ rối loạn nhịp 
tim.

- Xử lý: Nếu cần phôi hợp, phải theo dõi điện tâm đồ. Tuy nhiên, không nên 
phối hợp.

H orm on  tu y ế n  g iáp

Phăn tích'. Nguy cơ tăng tác dụng của các hormon tuyến giáp.Với người bệnh 
mạch vành, hormon tuyến giáp làm tăng nguy cơ suy mạch vành.
Xử lý: Vì có nguy cơ, nếu cần phôi hợp, phải điều chỉnh liêu một cách chính 
xác.

H y d a n to in  (p h en y to in )

Phăn tích: Phenytoin cho trong khi truyền dopamin có thể dẫn đến hạ huyết 
áp nặng và có thể làm ngừng tim. Tương tác xảy ra nhanh. Cơ chế chưa rõ. 
Có thể thiếu hụt catecholamin do dopamin phối hợp với tác dụng làm suy 
nhược cơ tim của phenytoin.

X ử lý: Dùng phenytoin hết sức thận trọng cho người đang truyền dopamin. 
Nếu phải dùng phenytoin, giám sốt huyết ốp cẩn thận và ngừng phenytoin 
nếu có hạ huyết ốp.

R eserp in

- Phăn tích: Đối kháng dược lý vì reserpin gây thiếu hụt catecholamin, do đó 
có nguy cơ ức chế tác dụng chống tăng huyết áp.

- Xử lý: Không nên phối hợp, do nguy cơ thấ t bại điều trị.

T h u ốc ch ố n g  trầ m  cả m  ba v ò n g  h o ặ c  th u ố c  tư ơ n g  tự

- Phăn tích: Do các thuốc chống trầm cảm nhóm imipramin có tính chất cường 
thần kinh giao cảm vì ức chế sự tái thu nhận noradrenalin tại synáp thần 
kinh, cần đề phòng tăng mạnh tác dụng chống tăng huyết áp của các thuốc 
cường thần kinh giao cảm. cần  ghi nhớ tương tốc này với adrenalin và 
noradrenalin (cường alpha và beta).
Xử lý: Không nên phối hợp với adrenalin và noradrenalin. Dùng tại chỗ làm 
thuốc cầm máu, cần theo dõi tốc dụng toàn thân có thể xảy ra.
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Thuốc ức chê' tái th u  hồi sero ton in  (ílu oxetin , fluvoxam in , sertralin...)

Phân tích: Tăng nhạy cảm với tác dụng của các thuốc cưòng thần kinh giao 
cảm và tăng nguy cơ xảy ra hội chứng serotonin. Tương tác xảy ra nhanh. 
Cơ chế chưa rõ.

- Xử lý: Nếu phải phôi hợp, cần giám sát tác dụng gia tăng đổì với các dấu 
hiệu và triệu chứng hệ thần kinh trung ương. Điều chỉnh liều nếu cần.

T h uốc gây  m ê bay hơi ch ứ a h a lo g en

Phân tích: Các thuốc gây mê bay hơi chứa halogen làm cơ tim nhạy cảm vối 
tác dụng của các thuốc cưòng thần kinh giao cảm, có thể gây ra trong một sô' 
hiếm trường hợp, rốì loạn nhịp thấ t nặng. Nguy cơ này đã được thây chủ yếu 
với isoprenalin, được phân loại như thuốc giống beta 1 và beta 2.

- Xử lý: Bác sĩ gây mê phải biết rõ tường tận các liệu pháp đang tiến hành và 
tiên sử của ngưòi bệnh, và phải có sẵn các thiết bị theo dõi liên tục (điện tâm 
đồ, huyết áp...), và khuyên không nên phôi hợp thuốc. Bác sĩ gây mê phải 
tìm cách thay đổi chiến lược điểu trị.

T h uốc ứ c c h ế  MAO k h ôn g  ch ọ n  lọc; p ro ca rb a z in

Phăn tích: Vói ephedrin, fenoterol, terbutalin, có tương tác dược lực gây tăng 
tác dụng lên hệ tim mạch, vì thuốc ức chế MAO gây tích luỹ các amin co 
mạch, có nguy cơ rốì loạn huyết áp nặng, nhức đầu, loạn nhịp tim, nôn...
X ử lý: Tránh kê đơn các thuốc này, trong ít nhất mười lăm ngày sau khi 
ngừng thuốc ức chế MAO.

Tương tác cần thận trọng: múc dộ 2
A m an tad in  h oặc th u ố c  tư ơ n g  tự

Phăn tích: Tăng tác dụng hưng thần, có thể dẫn đến dễ bị kích thích, mất 
ngủ, và trong sô' hiếm trường hợp, co giật và loạn nhịp tim.
Xử lý: Nên theo dõi lâm sàng với tấ t cả các thuốc cường thần kinh giao cảm.

B igu an id ; su lía m id  h ạ  g lu co se  m áu

Phăn tích: Nói chung, giảm tác dụng các thuốc chống tiểu đưòng, vì tính 
chất tăng glucose máu của các thuốc cường thần kinh giao cảm (đặc biệt rõ 
rệt vối ephedrin).

- Xử lý: Theo dõi chặt chẽ glucose máu và thông báo cho ngưòi bệnh. Lập một 
kế hoạch dùng thuốc đều đặn.

C afein

Phăn tích: Với người uống nhiều cà phê, có thể xuất hiện nguy cơ tăng tác 
dụng hưng thần, có thể dẫn đến dễ bị kích thích, mất ngủ, và trong một sô' 
hiếm trường hợp, co giật và rối loạn nhịp tim.
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x ử  lý: Hỏi ngưòi bệnh về mức tiêu thụ cà phê. Đánh giá nguy cơ tuỳ thuộc 
vào dạng bào chế đã dùng.

Dẩn ch ất n itra t ch ốn g  đau th ắ t m ạch  vành; g u a n eth id in  hoặc th u ốc  
tương tự; th u ốc giản  m ạch ch ốn g tă n g  h u y ết áp; th u ố c  lợ i t iểu  g iữ  kali; 
th u ốc lợi t iểu  th ả i kali; th u ốc ức c h ế  en zym  ch u y ển  d ạn g  an g io ten sin

Phân tích: Tương tác kiểu đôi kháng dược lý. Các thuốc cường beta có tác 
dụng tăng huyết áp nên tác dụng chống tăng huyết áp của các thuốc phối 
hợp có thể bị giảm.

- Xử lý: Theo dõi thường xuyên huyết áp. Thông báo cho người bệnh về những 
nguy cơ biến động huyết áp, lập một kế hoạch dùng thuốc đều đặn và lưu ý 
đến dạng thuốc đã dùng để đánh giá mức độ nghiêm trọng của các biến động 
huyết áp (sử dụng thuốc cường beta trong bệnh hen hoặc trong đe doạ đẻ 
non). Nếu cảm thấy bất thường, nên đi khám lại.

D iazoxid

Phân tích: Tương tác kiểu đốì kháng dược lý. Các thuốc cường giao cảm beta 
có tác dụng tăng huyết áp nên tác dụng chống tăng huyết áp của các thuốc 
phối hợp, có thể bị giảm.

- Xử lý: Theo dõi thường xuyên huyết áp. Thông báo cho người bệnh về những 
nguy cơ biến động huyết áp, lập một kế hoạch dùng thuốc đều đặn và lưu ý 
đến dạng thuốc đã dùng để đánh giá mức độ nghiêm trọng của các biến động 
huyết áp (sử dụng thuốc cường beta trong bệnh hen hoặc trong đe doạ đẻ 
non). Nếu cảm thấy bất thường, nên đi khám lại.

In su lin

Phân tích: Phối hợp làm giảm tác dụng các thuỗc chống tiểu đưòng, vi tính 
chất tăng glucose máu của các thuốc cường thần kinh giao cảm beta như 
ritodrin, salbutamol và ephedrin.

- Xử lý: Theo dõi chặt chẽ glucose máu và thông báo cho người bệnh để tăng 
cường tự theo dõi. Lập một kế hoạch dùng thuốc đều đặn. Lưu ý dạng bào 
chế của thuốc cường giao cảm beta để đánh gía mức độ tăng huyết áp.

K háng h ista m in  H2 (c im etid in )

- Phăn tích: Tăng tác dụng tăng huyết áp của dobutamin. Cơ chế chưa rõ.
- Xử lý: Giám sát huyết áp. Điều chỉnh liều dobutamin nếu cần.

L evodop a

Phân tích: Dùng đồng thòi hai thuốc có thể gây nguy cơ loạn nhịp tim.
Xử lý\ Nếu cần phối hợp, giảm liều thuốc cường thần kinh giao cảm.
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Phăn tích: Phối hợp methyldopa với thuốc cuờng thần kinh giao cảm có thể 
làm tăng huyết áp. Tương tác xảy ra nhanh. Cơ chế chưa rõ.
Xử lý: Giám sát huyết áp trong thời gian phối hợp. Ngừng thuốc cường thần 
kinh giao cảm hoặc có thể cần phải cho phentolamin (Regitin).

O xytocin

Phăn tích: Phối hợp có thể gây tăng huyết áp. Tương tác xảy ra nhanh. Cơ 
chế: Có thể có tác dụng co mạch hiệp đồng.
Xử lý: Tỉ lệ tăng huyết áp giảm nếu thuốc cưòng thần kinh giao cảm không 
dùng trước khi có oxytocin. Clorpromazin có thể làm giảm huyết áp khi có 
tăng huyết áp xảy ra do phôi hợp.

T h u ốc cường th ầ n  k in h  g ia o  cảm  a lp h a  và  b eta

Phăn tích: Tăng tốc dụng kích thích hệ TKTƯ nên dễ bị kích thích, mất ngủ, 
nguy cơ co giật và rối loạn nhịp tim.
Xử lý: Theo dõi lâm sàng và, nếu cần theo dõi cả điện tâm đồ. Tuỳ trường 
hợp xét lại liệu pháp, căn cứ vào những dữ kiện này. Thận trọng cả với 
những dạng dùng tại chỗ.

T h eop h y lin  h o ặ c  dẫn ch ấ t

Phân tích'. Tăng tác dụng hưng thần, có thể dẫn đến dễ bị kích thích, mất 
ngủ, và trong một sô' hiếm trường hợp, co giật và loạn nhịp tim.
Xử lý: Chủ yếu theo dõi lâm sàng, nếu cần phôi hợp. Đánh giá nguy cơ tùy 
thuộc vào các dạng bào chê đã dùng.

T h u ốc gây m ê cá c  loạ i (n goà i h a lo g en  h oá  bay hơi và  b arb itu ric)

Phân tích'. Do tác dụng với tim của các thuốc cưòng thần kinh giao cảm beta.
Xử lý: Khuyên người bệnh sắp phẫu thuật, thông báo cho bác sĩ gây mê về 
những thuốc đang dùng.

T h u ốc k iềm  h oá  nước t iê u  (n atri b icarbon at...)

Phân tích: Kiềm hoá nưốc tiểu có thể làm tăng nửa đời và làm giảm đào thải 
ephedrin hoặc pseudoephedrin. Có thể tăng tác dụng điều trị hoặc nhiễm 
độc của thuổc cưòng thần kinh giao cảm. Tương tác xảy ra muộn. Cơ chế: tái 
hấp thu thuốc cường thần kinh giao cảm ở ống thận có thể tăng do pH nưốc 
tiểu trong.
Xử lý: Có thể phải giảm liều thuốc cưòng thần kinh giao cảm trong khi phôi 
hợp với các thuốc kiềm hoá nước tiểu.

M e th y ld o p a
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Phăn tích', ưc chê đặc hiệu monoamin oxydase typ B dẫn đến kéo dài tác 
dụng của levodopa, điều đó giải thích việc kê đơn cùng với chất này. Tương 
tác như vậy giống như tương tác của levodopa và xin xem ở họ thuốc đó.

- X ử lý: Không nên phối hợp, vì có nguy cơ điều trị thất bại.

Tưong tác cần  theo dõi: mức độ 1
A m p h etam in  h o ặ c  d ẫn  ch ấ t

Phân tích: Tương tác dược lực do amphetamin là amin cường thần kinh giao 
cảm. Tăng tác dụng hưng thần, có thể dẫn đến dễ bị kích thích, m ất ngủ, và 
trong một sô' hiếm trường hợp, co giật và loạn nhịp tim.

- Xử lý: Theo dõi lâm sàng. Tác dụng rõ rệt nhiều hay ít tuỳ thuộc vào các 
dạng thuốc cưòng thần kinh giao cảm được dùng (thuốc chổng hen). Thay đổi 
chiến lược điều trị nếu cần, hoặc điều chỉnh liều.

THUỐC DIỆN HOẠT TỔNG HỢP TÁC DỤNG ở PHỔI
Dẫn chất phosphatidylcholin, làm giùm sức căng bẽ mặt ở ph ế  nang, tạo điều kiện 

dễ (lùng cho sự trao đổi khí à  phổi, phòng xẹp p h ế  nang

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

COLFOSCERIL PALMITAT lọ bột đông khô 108 mg (để pha dịch treo tiêm) 
Surfexo-neonatal lọ bột đông khô 108 mg (để pha dịch treo tiêm)
Survanta lọ bột đông khô 108 mg (để pha dịch treo tiêm)

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chì định: mức độ 4
Các trư ờ n g  hợp  khác: Phù phổi. Tiết dịch quá nhiều ở phế quản - tiểu phế 
quản.

THUỐC Đôì KHÁNG MORPHIN
Các thuốc này được dùng làm thuốc chống ngộ độc morphin và các opiat khúc 

và không cố tác dụng “giỏng morphin" tại các thụ thề

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

NALORPHIN ống tiêm 10 mg
Nalline ông tiêm 10 mg/2 mL

Thuốc ức c h ế  MAO typ B
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NALOXON ống tiêm 0,4 mg/lmL
Nalone ông tiêm 0,4 mg/lmL 
Narcan ông tiêm 0,4 mg/lmL

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy cơ / lọi ích: mức độ 3
Các trường  hợp khác: cần  phải thận trọng ở những người bệnh mà lại 
nghiện ma tuý, cụ thể nghiện các thuốc lấy từ nhựa quả thuốc phiện và các 
opiat tổng hợp và bán tổng hợp (có thể có cơn cai nghiện).

Cần theo dõi: mức độ 1
Thời kỳ m ang thai: Vì thận trọng, do chưa có dữ liệu.

Suy tim /Suy m ạch vành: Ỏ ngưòi bệnh suy tim nặng, dùng liều quá cao, 
có thể gây nhịp nhanh thất và rung thất.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2 

T h uốc ch ủ  vận  củ a  m orp h in

Phân tích'. Đổì kháng dược lý, đặc biệt đôi kháng với các tác dụng giảm đau, 
tác dụng ức chế hô hấp và ức chế hệ thần kinh trung ương của các thuốc chủ 
vận của morphin.
Xử lý: Có thể dùng làm thuốc chông độc. Khi dùng cho người nghiện ma tuý, 
cấn chú ý đến nguy cơ hội chứng cai nghiện.

THUỐC ĐỐI KHÁNG THỤ THỂ HTj
Cái' thuốc đôi kháng với các thụ thểHTỊ của serotonin định vị ở các nơ rôn 

ngoại biên vù ở hệ thán kinh trung ương

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

GRANISETRON HC1 thuốc tiêm 3 mL (3,35 mg granisetron HC1 + 27 mg NaCl)
Kytril ống tiêm 3 mL (3,35 mg granisetron HC1 + 27 mg NaCl)

ONDANSETRON: ông tiêm 4 mg, 8 mg; viên nén 8 mg, 4 mg 
Emeset: viên nén 4 mg; 8mg; dung dịch tiêm 2mg/mL
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Osetron: viên nén 4 mg; 8mg; dung dịch tiêm 4mg/2mL, 8mg/4mL
Periset: viên bao phim 4 rag; 8mg
Setronax
Zophren ông tiêm 4 mg; 8 mg 
Zophren viên nén 8 mg; 4 mg 

TROPISETRON: ống tiêm 5 mg; viên 5 mg 
Navoban ống tiêm 5 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chì định: múc độ 4
Cốc trường hợp khác: Dị ứng với một thuốc phôi hợp.

Thận trọng: múc dộ 2
Suy gan: Khi có thay đổi cốc thông sô' dược động học, phải hiệu chỉnh liều 
lượng (ondansetron).

Cần theo dôi: múc độ 1
Thời kỳ cho con bú / thời kỳ m ang thai: Do chưa nghiên cứu riêng về 
vấn để này.

THUỐC ĐỐI QUANG có BARYT
C ác thuôc được dùn g  đ ề  gảy  đ ô i q u ang  Ống tiêu  hoá  kh i x é t ngh iệm  X  q u a n g

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

BARI SULFAT gói 140g
Bary sulfat gói 140g

CHÚ Ý KHl CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chì định: mức độ 4
Các hội chứng tắc và thủng đường tiêu hoá khi dùng theo đưòng trực tràng.
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THUỐC ĐỐI QUANG cú IOD
Các thuốc đối quang trong Xquang, mang 3 hay 6 nguyên tử iod trong phân tử, ion hoá 

hoặc không ion hoá, có các chống chỉ định và tương tác có thể khác nhau.
Cần pliài chú ỷ đến các tương tác đã biết để người bệnh thông báo cho bác sĩ 

X quang biết về trị liệu mình đang dùng

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

ACID AMIDOTRIZOIC dung dịch tiêm 60 ; 76 %
Urograíĩn dung dịch tiêm 60%
Urograíĩn dung dịch tiêm 76%

DIMEGLUMIN GADOPENTETAT dung dịch tiêm 469 mg/mL 
Magnevist dung dịch tiêm 469 mg/mL

IOPROMID dung dịch tiêm 240 rag iod/mL; 300 mg iod/mL; 370 mg iod/mL 
Ultravist dung dịch tiêm 240 rag iod/mL 
Ultravist dung dịch tiêm 300 mg iod/mL 
Ultravist dung dịch tiêm 370 mg iod/mL

MEGLUMIN AMIDOTRIOZOAT dung dịch tiêm 0,65 g/mL 
Angiograíĩn dung dịch tiêm 0,65 g/mL

MEGLUMIN TOXITALAMAT dung dịch tiêm 30% ; 350 mg/raL; 25%
Meglumine Telebrix dung dịch tiêm 350 mg/mL 
Telebix Hystero dung dịch tiêm 25%
Telebrix dung dịch tiêm 30%

NATRI MEGLUMIN dung dịch tiêm 30%; 32%; 35%
Telebrix dung dịch tiêm 30%
Meglumine dung dịch tiêm 35%
Hexabrix dung dịch tiêm 32%

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chỉ định: mức độ 4
Quá mẫn với chế phẩm.
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Thời kỳ m ang thai: Các thuốc này qua hàng rào nhau thai. Không một tai 
biến nào đã được mô tả ỏ ngưòi mang thai. Tuy vậy, với các thuốc đô' quang 
hữu cơ có iod, suy giáp trạng đã được mô tả ở bào thai.
Suy gan: Chống chỉ định khi bị suy gan nặng và vàng da lâm sàng.
Suy thận : Chông chỉ định khi suy thận nặng.
Trường hợp khác: Dùng theo đường dưới màng nhện có thể gây co giật và 
dẫn đến tử vong.

Cần theo dõi: mức độ 1
Thời kỳ cho con bú: Chê phẩm qua được sữa mẹ. Tránh cho bú trong 24 
giờ sau khi xét nghiệm X quang có dùng các thuốc này.
T rẻ em; trẻ  còn bú: Không cho dùng ở trẻ còn bú do thiêu các dữ liệu lâm 
sàng.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối hợp nguy hiểm: mức độ 4

T h uốc ch ẹn  beta; so ta lo l

Phân tích: Khi bị dị ứng, thuốc chẹn beta (kể cả dạng nhỏ mắt) làm giảm bù 
trò  tim mạch, đặc biệt trong trường hợp hạ huyết áp hay sốc. Chính thuốc 
chẹn beta đã ngăn chặn cơ thể tiết adrenalin để đáp ứng sinh lý bình thường 
trong trường hợp choáng phản vệ.

- Xử lý: Hỏi người bệnh về tiền sử: Cố phải người bệnh dùng lần đầu một 
thuốc đốì quang có iod không? Khi bị sốc, việc giảm cơ chê bù trừ có thê là 
nguy hiểm nên sự phối hợp này là chông chỉ định. Không kê đơn cho ngưòi 
bệnh có tiền sử dị ứng.

T h uốc ch ẹn  ca lc i

Phăn tích: Tác dụng hạ huyết áp của cả liều thuốc đối quang ion hoá tiêm 
tĩnh mạch ngay một lúc có thể tăng lên khi ngưòi bệnh đang dùng một thuốc 
chẹn calci (ditiazem, niíedipin, verapamil...)- Không có tương tác hoặc tương 
tác rấ t ít khi dùng thuốc đối quang không ion hoá. Một trường hợp nhịp 
nhanh thất nặng đã được báo cáo ở một ngưòi đang dùng prenylamin khi 
được thêm natri iotalamat (iothalamat). Cơ chế: cả hai thuốc đều có khả 
năng kéo dài khoảng QT.

- Xử lý: Phôi hợp nên tránh. Nếu dùng, phải hết sức thận trọng. Các nhà sản 
xuất natri iotalamat cũng khuyến cáo tránh dùng thuốc này khi có giảm 
kali máu, hoặc phối hợp với loại thuốic như procainamid và quinidin có 
khuynh hưóng kéo dài khoảng QT.

Cân nhắc nguy co/lợi ích: mức độ 3
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B iguan id

Phăn tích: Nguy cơ nhiễm acid lactic, gây nên bởi suy thận chức năng do các 
chế phẩm đốỉ quang, đặc biệt là các loại ba nguyên tử iod và loại sáu nguyên 
tử iod tạo ra.
Xử lý: Chú ý ở ngưòi bệnh bị suy thận. Nên ngừng điều trị bằng metíbrmin 
48 giờ trưóc khi xét nghiệm X quang và chỉ điều trị lại sau xét nghiệm này 
48 giờ.

C iclosporin

Phăn tích: Tăng creatinin niệu. Hiệp đồng tác dụng độc với thận.
Xử lý: Theo dõi chức năng thận (độ thanh  lọc creatinin) trưốc và sau xét 
nghiệm X quang. Các ngưòi bệnh dùng ciclosporin phần lớn trường hợp là 
ngưòi được ghép thận, cần tránh phối hợp các chế phẩm độc với thận ở 
những người này. Yêu cầu ngưòi bệnh báo cho bác sĩ X quang về việc mình 
đang dùng ciclosporin.

In ter leu k in  2 tá i tổ  hợp

Phân tích: Các chế phẩm đổì quang có iod, khi được dùng gần ngay sau 
interleukin, làm tái xuất hiện các triệu chứng kinh điển do interleukin (quá 
mẫn, đau khớp, chóng mặt, hạ huyết áp, buồn nôn...).
Xử lý: Các triệu chứng này có vẻ xuất hiện ít hơn, thậm chí không có, khi 
dùng các chê phẩm đối quang có iod và interleukin cách nhau khoảng 6 
tuần. Interleukin là một chế phẩm mới, khó sử dụng và chì được dùng ở cơ 
sủ ch u y ên  k liu a  với sự  Ih eo  do i lliư ò iig  x u y ẽ n  vl các lá c  ( lạ n g  k liông  m ong 
muôn. Các tương tác cần được cân nhắc theo mức độ bệnh và ngưòi kê đơn 
phải luôn đánh giá tương quan nguy cơ/lợi ích.

T huốc lợi t iểu  g iữ  kali; th u ố c  lợ i t iểu  th ả i kali; fu rosem id  h oặc  
tương tự

Phản tích: Tăng nguy cơ suy thận cấp, nếu cơ thể mất nước do thuốc lợi tiểu 
(đặc biệt với các chê phẩm đối quang có ba nguyên tử iod và 6 nguyên tử iod 
ion ho á).
Xử lý: Nên bù nước cho ngưòi bệnh trước khi cho dùng chê phẩm đôi quang 
có iođ. Khuyên ngưòi bệnh báo cho bác sĩ X quang việc mình dùng thuốc lợi 
tiểu để bác sĩ có những biện pháp cần thiết.

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2
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THUỐC GÂY MẪN CẢM ÁNH SẮNG
Các thuốc gây mẫn cảm ánh súng liọ psoralen 

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

METHOXSALEN (9- Methoxypsoralen): viên nén lOmg; dung dịch bôi ngoài 0,1%; 
0,75%

Meladinine

5-METHOXYPSORALEN
Psorader'm-5 viên nén 5mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chì định: múc độ 4
Thời kỳ m ang thai: Phôi hợp psoralen với các UVA (puva trị liệu: chiếu các 
bức xạ tử ngoại A có bước sóng trong khoảng 320-380 nanomet) là chống chỉ 
định ở phụ nữ mang thai. Nên dùng một biện phốp ngừa thai.
Các viêm  da bị nặng thêm  do ánh sáng mặt tròi (lupus ban đỏ, rối loạn 
chuyển hoá porphyrin).

Cần theo dỏi: mửc độ 1
Tăng huyết áp, suy tim, suy gan, suy thận: Do tác dụng không mong 
muốn của loại thuốc này.

THUỐC GÂY Xơ CÚNG TỈNH MẠCH
Chất gây xa cứng nội mô tĩnh mạch

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

POLIDOCANOL ống tiêm 0,5%; 2%; 3%

- Aetoxisclerol ống tiêm 0,5%; 2%; 3%

QUININ ống tiêm 250 mg
Kinurea -H  ống tiêm 250 mg quinin và ure HC1 

SODIUM TETRADECYL SULFAT ống tiêm 1%; 3%
Trombovar ống tiêm 1%; 3%
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CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Côn nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3
T rường hợp: Người bệnh đang điểu trị với thuôc chông đông máu.

THUỐC GIÃN MẠCH CHỐNG TĂNG HUYẾT ÁP
Thuốc giãn mạch ngoại biên ílùng trong điều trị tăng huyết úp động mạch 

và một sô'loại suy tim

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

DIHYDRALAZIN MESYLAT: ông tiêm 25 mg/2mL; viên nén bọc 25 mg 
Depressan viên nén 25 mg 
Nepressol dung dịch tiêm 25 mg/mL 
Trasipressol viên nén bọc 25 mg

MĨNOXIDIL: dung dịch bôi ngoài 3%, 2%, 5%; viên nén 5 mg, 10 mg 
Alopexy dung dịch bôi da đầu 2%
Baldmin dung dịch bôi ngoài 3%
Loniten viên nén 2,5 mg; 5 mg; 10 mg 
Lonotan viên nén 5 mg; 10 mg 
Neoxidil dung dịch bôi ngoài 2%
Kegaine dung dịch bôi ngoài 2%; 5%

SODIUM NITROPRUSSID ống tiêm 50 mg/2mL 
Nipride dung dịch tiêm ống 50 mg 
Nitropress dung dịch tiêm ông 50 mg

CHÚ Ý KHI CHÌ ĐỊNH THUỐC

Cãn nhắc nguy ca/lọi ích: mức độ 3
Cường tuyến  giáp: Vì nhịp tim nhanh thứ phát do kích thích hệ thần kinh 
thực vật.
Suy tim: Chông chỉ định hydralazin trong suy tim có lưu lượng cao (tăng 
rất đáng kể tần sô' và lưu lượng tim đồng thòi vói giảm huyết áp). Tính chất 
phản xạ này được sử dụng trong trường hợp suy tim có lưu lượng thấp 
kháng với các cách điều trị kinh điển.
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Suy m ạch  vành: Hydralazin có thể gây cơn đau thắ t ngực bằng cách tăng 
gián tiếp lưu lượng máu qua mạch vành do chính tim tăng tiêu thụ oxy thứ 
phát do nhịp tim nhanh và tăng lưu lượng máu ở tim. Nên tránh dùng các 
thuốc này sau nhồi máu cơ tim gần đây.
Suy gan: Giảm liều (hydralazin).
Suy th ận : Hydralazin phải giảm liều, nếu độ thanh lọc creatinin dưới 
30mL/phút.

Cần theo dõi: mức độ 1
Thời kỳ cho con bú: Do thận trọng, vì thuốc qua được sữa mẹ.

Thời kỳ  m ang  th a i: Mặc dầu chưa chứng minh có tác dụng sinh quái thai.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Cân nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3

Z alcitab in

Phân tích: Có thể xảy ra viêm dây thần kinh ngoại biên.
Xử lý: Theo dõi lâm sàng để phát hiện dị cảm.

Tưong tác cần thận trọng: múc độ 2

Tương tác làm  tă n g  tác d ụ n g  chống tă n g  huyết áp:

Aldesleukin; Alprostadil; Chất chủ vận của morphin; dextropropoxyphen; 
Dopaminergic: brom ocriptin hoặc thuốc tương tự; levodopa; Gluthetimid  
hoặc thuôc tương tự; Moxisylyt; N itrat chống đau thắt ngực; nicorandil; 
Rượu; Thuôc an thần kinh: clozapin; butyrophenon, phenothiazin; 
thioxanthen; Thuốc chông loạn nhịp tim: quinidin hoặc dan chất; Thuôc 
chống trầm cảm ba vòng hoặc thuốc tương tự; Thuốc chẹn beta; sotalol; 
Thuốc chẹn calci: bepridil; dihydropyridin; diltiazem; verapamil; Thuôc 
gây mê, tê: lidocain  hoặc thuốc tương tự; Thuôc giãn cơ: baclofen; Thuốc 
chống tăng huyết áp khác: guanethidin hoặc thuốc tương tự; methydopa; 
diazoxyd; Thuốc lợi tiểu  giữ kali; lợi tiêu  thải kali; lợi tiểu  quai furosem id  
hoặc thuốc tương tự; Thuốc ức ch ế enzym  chuyên dạng angiotensin; 
Thuốc ức ch ế MAO không chọn lọc; procarbazin

- Phân tích-. Tăng tác dụng hạ huyết áp và tăng nguy cơ hạ huyết áp tư thế 
đứng.
Xử lý-. Giám sát huyết áp trong khi phối hợp. Tuỳ theo thuốc, huỳết áp có 
thể giảm nhiều hay ít. Nếu cần, điều chỉnh liều của một hoặc hai thuốc. Lập 
một kế hoạch dùng thuốc đều đặn. Tăng cường chú ý đến ngưòi bệnh cao
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tuổi (nguy cơ ngã) và khuyên họ chuyển dần dần, từ tư th ế  nằm hay ngồi 
sang tư thế đứng, cần  gặp lại bác sĩ để điều chỉnh liều, nếu thấy chóng mặt 
khi dùng thuốc.

Tương tác làm  g iảm  tác dụ n g  chống tă n g  huyết áp (dối kháng):

A m p hetam in  h oặc d ẩn  xu ất

Phăn tích: Amphetamin là thuốc cường giao cảm trực tiếp và vì vậy làm 
tăng huyết áp. Phốỉ hợp với cốc thuốc chôVig tăng huyết áp sẽ dẫn đến đối 
kháng tác dụng và khó đạt được cân bằng huyết áp.
Xử lý: Đối vói người bệnh tăng huyết áp, tránh kê các thuốc amphetamin.

A m phetam in; co r tico ster o id  k hoán g; d ẩn  ch ấ t củ a  p yrazol; e s tr o g en  
h oặc p rogestogen , th u ố c  u ố n g  ngừa th a i; in d o m eta c in  h o ặ c  d an  
chẩt; te tracosactid ; th u ố c  cư ờ ng g iao  cảm  a lp h a  và  beta; th u ố c  
cư ờ ng g iao  cảm  beta; th u ố c  ch ố n g  lo é t  dạ dày: ca rb en oxo lon ; th u ố c  
ch ố n g  v iêm  k h ôn g  stero id

Phăn tích: Phổi hợp làm giảm tác dụng chông tăng huyết áp do thuốc phối 
hợp có tính chất làm tăng huyết áp như thuốc cưòng giao cảm alpha, beta 
hoặc do thuốc phối hợp có tính giữ nước như corticosteroid.

- Xử lý: Phải thường xuyên theo dõi huyết áp. Thông báo cho người bệnh về 
nguy cơ biến đổi huyết áp trong và sau khi ngừng một trong hai thuổc. Có 
khi phải điểu chỉnh liều. Chú ý đặc biệt đến ngưòi bệnh cao tuổi.

B aclofen; clozap in

Phân tích'. Nguy cơ tăng tác dụng hạ huyết áp.
Xử lý-. Giám sát huyết ốp và điều chỉnh liều của thuốc hạ huyết áp (dùng cho 
mục tiêu điều trị chính) trong và sau khi ngừng phối hợp. Chú ý đặc biệt đến 
người bệnh cao tuổi.

B u tyrop h en on

Phăn tích: Tăng tác dụng hạ huyết áp của các thuốc đó.
Xử lý. Nếu cần phối hợp, phải tăng cưòng giám sát huyết áp động mạch, 
trong và sau khi ngừng một trong hai thuốc. Điều chỉnh liều tùy theo tình 
hình. Nhấn mạnh việc tuân thủ kế hoạch dùng thuốc đều đặn. Chú ý đặc 
biệt đến người bệnh cao tuổi.

C ortico id  k h oán g

Phân tích: Hiệu quả của thuốc chống tăng huyết áp giảm, có lẽ do tác dụng 
giữ natri của cốc steroid.
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x ử  lý: Nếu cần phối hợp, tăng cường giám sát huyết áp động mạch trong và 
sau khi ngừng một trong hai thuốc. Nếu cần, điều chỉnh liều. Nhấn mạnh 
việc phải dùng thuốc đều đặn. Đặc biệt chú ý đến người bệnh cao tuổi.

Diazoxyd

Phân tích: Phối hợp hai thuốc có tính chất chống tăng huyết áp.
- X ử  lý. Vì diazoxyd làm tăng glucose máu, phải cảnh giác khi phối hợp hai 

thuốc theo mục tiêu điều trị chính. Giám sát'thường xuyên huyết áp động 
mạch.

Nitrat chống đau thắt ngực; nicorandil

Phân tích: Phối hợp với bất cứ thuốc giãn mạch nào đều có thể tăng nguy cơ 
hạ huyết áp đôi khi đi tói choáng.

-  X ử  lý: Giám sát huyết áp trong và khi ngừng một trong hai thuốc. Đặc biệt 
chú ý đến ngưòi bệnh cao tuổi.

Phenothiazin

Phân tích: Tăng tác dụng hạ huyết áp của cốc thuốc này. Hạ huyết áp là tác 
dụng không mong muốn rõ rệt của cốc thuốc an thần kinh dẫn xuất từ 
phenothiazin.

- X ử  lý: Nếu cần phối hợp, tăng cường giám sát huyết áp động mạch, trong và 
sau khi ngừng một trong hai thuốc. Điều chỉnh liều nếu cần. Nhấn mạnh 
việc phải dùng thuốc đều đặn. Đặc biệt chú ý đến người bệnh cao tuổi, để 
phòng ngã do hạ huyết áp.

T h uôc an  th ẩn  k in h  c&c loạ i

Phân tích: Tăng tác dụng hạ huyết áp của cốc thuốc có tính chất an thần 
kinh và gây hạ huyết áp thứ phát.
Xử lý: Nếu cần phối hợp, tăng cưòng giám sát huyết áp động mạch trong và 
sau khi ngừng một trong hai thuốc. Nếu cán, phải điều chình liều. Nhấn 
mạnh việc dùng thuốc đều đặn. Đặc biệt chú ý đến ngưòi bệnh cao tuổi.

Thuốc cường giao cảm beta

Phăn tích: Tương tác kiểu đốì kháng dược lực. Các thuốc giống cường giao 
cảm beta có tác dụng táng huyết áp nên khi dừng đồng thời với các thuốc 
chống tăng huyết áp, có thể làm giảm tác dụng tăng huyết áp của chúng.
Xử lý: Giám sát huyết áp đểu đặn. Thông báo cho người bệnh về những 
nguy cơ biến đổi huyết ốp, lập kế hoạch dùng thuốc đều đặn và tính đến 
dạng thuốc đã cho dùng để đánh giá mức độ nghiêm trọng của các biến đổi
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huyết áp (sử dụng các thuốc cường giao cảm beta trong chứng hen hoặc khi 
doạ đẻ non).

Thuốc ửc chế MAO không chọn lọc; procarbazin

Phân tích'. Dùng đồng thòi hai thuốc này có thể dẫn đến những biến đổi 
quan trọng về huyết áp.
Xử lý. Thuốc ức chê MAO hiếm khi được sử dụng, có nhiều tương tác và do 
hiếm khi kê đơn, nên có ít nhận xét về cảnh giác dược. Tuy nhiên nên thận 
trọng, chỉ kê đơn dùng thuốc ức chế MAO sau khi đã ngừng dùng thuốc 
chông tăng huyết áp 2- 3 tuần lễ.

Các dẫn chất của pyrazol; indometacin hoặc dan chất; thuốc chống 
viêm  không steroid

- Phân tích: Giảm tác dụng chống tăng huyết áp; thuốc chống viêm không 
steroid ức chê tổng hợp tại thận các prostaglandin giãn mạch và/ hoặc gây ứ 
natri và nước. Nguy cơ suy thận cấp ỏ người bệnh mất nước.

Xử lý: Đảm bảo người bệnh được tiếp nước tô't, giám sát chức năng thận (độ 
thanh lọc creatinin), đảm bảo huyết áp động mạch ổn định, đặc biệt khi bắt 
đầu điều trị. Phải lưu ý đến các nguy cơ trên khi kê đơn thuốc, đặc biệt khi 
kê đơn dùng indometacin. Khuyên người bệnh theo dõi đều đặn huyết áp.

Glucocorticoid: tetracosactid

Phăn tích'. Tốc dụng chông tăng huyết áp có thể bị giảm vì ứ natri và nước 
do glucocorticoid.

Xử lý: Điều chỉnh liều trong và sau điều trị bằng corticoid. Thông báo cho 
người bệnh để tăng cường tự giám sát trong khi điểu trị bằng corticosteroid. 
Khuyên có một kế hoạch dùng thuốc đểu đặn trong quá trình điều trị. 
Khuyên gặp lại bác sĩ, nếu có những biến đổi quan trọng về huyết áp.

Thuốc chống trầm cảm ba vòng hoặc thuốc tương tự

Phăn tích'. Tăng tác dụng hạ huyết áp của các thuốc này. Hạ huyết áp là một 
tác dụng không mong muốn của các thuốc chống trầm cảm ba vòng.

Xử lý'. Nếu cần phôi hợp, tăng cường giám sát huyết áp động mạch trong và 
sau khi ngừng điểu trị một trong hai thuốc. Nếu cần, điều chình liều. Nhấn 
mạnh việc phải dùng thuốc đều đặn. Đặc biệt chú ý đến người bệnh cao tuổi.
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THUỐC HẠ LIPID MÁU CÁC LOẠI
Các thuốc hạ cholesterol máu hoặc hạ lipid máu không có quan hệ hoú học 

với cácfibrat, các statin hoặc cholestyramin

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

BENFLUOREX viên nén bao 150 mg
Mediator 150 viên nén bao 150 mg 

TIADENOL viên nén 400 mg
Fonlipol viên nén 400 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Cần theo dõi: mức dộ 1
- Thời kỳ cho con bú / mang thai: Vì thận trọng, do không có đủ thông tin.
- Suy tim : Tránh dùng probucol trong trưòng hợp bệnh cơ tim hoặc loạn nhịp 

thất.
Suy gan: Tránh kê đơn tiadenol trong trưòng hợp suy gan năng.
Suy thận : Tránh kê đơn tiadenol trong trưòng hợp suy thận nặng.

THUỐC KHÁNG ACID UỐNG, THUỐC BAO NIÊM MẠC VẢ HẤP PHỤ
Thuốc bao dạ dày - ruột cố hoạt chất là các muối nhôm, calci và magnesi hay than 

hoạt. Do tính hấp phụ, chúng làm giảm hấp thu qua đường tiêu hoá rất nhiều thứ thuốc 
dùng đường uống. Natri bicarbonat dùng trong điều trị 

theo đường uống thuộc nhóm này

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

ATTAPULGIT: gói bột pha hỗn dịch uống 3 g; gói bột 2,5 g; viên nén 600 mg 
Actapulgite gói bột pha hỗn dịch uống 3 g

- Gastropulgite gói bột pha hỗn dịch uống 2,5 g 
New Diatabs viên nén 600 mg

ALUMIN HYDROXYD: viên nén 400 mg; 300 mg 

Topaal viên nén 300 mg
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ALUMIN GEL (BOEHMITE) dịch treo uống 11,6 g/túi 
Rocgel túi dịch treo uống 11,6 g/túi

ALUMIN PHOSPHAT dịch treo uống 12,38 g /túi
Phosphalugel túi dịch treo uô'ng 12,38 g /túi 

MAGNESI HYDROXYD
Magnesia S.Pellegrino -  Anis cốm pha dung dịch uống

CALCI CARBONAT + MAGNESI CARBONAT: viên nhai 0,680 g + 0,080 g; viên nén 
0,680 g + 0,080 g

Rennie viên nhai (0,680 g calci carbonat + 0,080 g raagnesi carbonat)
Rencid viên nén (0,680 g calci carbonat + 0,080 g magnesi carbonat)

HYDROTALCID viên nén nhai 500 mg 

Talcid viên nén nhai 500 mg

MAGNESI TRISILICAT viên nén 500 mg

Magnesi trisilicat viên nén 500 mg

DIOSMECTID gói thuốc bột 3 g 

Smecta gói thuôc bột 3 g 

NHÔM HYDROXYD VÀ MAGNESI HYDROXYD: gel lọ 240 mL; viên nén 120 mg; 250 mg 

Antacil gel lọ 240 mL 

Gamaxcin viên nén 120 mg, 250 mg
Maalox viên nén (400 mg hydroxyd nhõm và 400mg magnesi hydroxyd) 

NATRI BICARBONAT gói 100 g 

Viên nén 450 mg 

Natri hydrocarbonat gói 100 g 

Nabica viên nén 450 mg

THAN HOẠT viên nhai 400 mg

Carbophos viên nhai 400 mg (than hoạt, calci carbonat và tricalciphosphat)

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Côn nhắc nguy cơ / lợi ích: mức độ 3
Suy thận : Nguy cơ thay đổi tùy theo cation có mặt trong thuốc kháng acid. 
Natri: nhiễm kiểm chuyển hoá (tăng đào thải bicarbonat). Calci: độc với tim
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và gây sỏi thận. Nhôm: mất phosphor và rô'i loạn xương. Magnesi: ức chê hệ 
thần kinh trung ương và ức chê dẫn truyền thần kinh- cơ.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Cồn nhắc nguy co  / lọi ích: múc độ 3

A cid  c h e n o d e so x y c h o lic  h o ặ c  d ẫn  ch ất

Phân tích'. Acid chenodesoxycholic góp phần làm tăng tỉ lệ: acid mật/ 
cholesterol bằng cách thiết lập lại cân bằng giữa các thành phần của mật, nó 
có thể góp phần làm nhỏ lại các sỏi mật cholesterol. Khi tạo phức acid 
chenodesoxycholic (với cholestyramin và các kháng acid), hoặc khi làm tăng 
độ bão hoà của m ật (dùng estrogen, progesteron, íìbrat, neomycin uô'ng), có 
sự giảm hoạt tính của acid chenodesoxycholic.
Xử lý: Điều trị bằng acid chenodesoycholic phải dài ngày (từ 6 tháng đến 1 
năm). Cần tránh thất bại trong điều tri, và không được phối hợp thêm 
những thuôc làm giảm hiệu quả của thuốc được kê đơn, trừ trưòng hợp chỉ 
dùng phôi hợp đó trong thòi hạn rấ t ngắn.

P e n ta g a str in

Phăn tích: Có khả năng giảm hấp thu và giảm tác dụng của pentagastrin.
Xử lý: Khuyên người bệnh dùng mỗi thuốc cách nhau ít nhất 4 giò.

Q u in id in  h o ặ c  d ẫn  ch ấ t

Phăn tích: Một sô' thuốc kháng acid (thí dụ: các loại chứa natri bicarbonat) 
có tác dụng kiềm hoá nước tiểu. Trong trường hợp này, sự đào thải quinidin 
bị chậm lại, nên sẽ tăng tác dụng. Trong môi trường kiềm, quiniđin đào thải 
dưới dạng không phân cực và được tái hấp thu. Như vậy trong trưòng hợp 
này, tùy thuộc vào pH mà có thể có nguy cơ tăng nồng độ quinidin trong 
huyết tương và quá liều.

- X ử lý: Trong một sô' hoàn cảnh điều trị, theo dõi pH của nước tiểu sẽ có ích. 
Có thể đo pH bằng giấy chỉ thị để kiểm tra tính acid hay tính kiềm của nưốc 
tiểu. Nếu nước tiểu kiềm tính, phải theo dõi điện tâm đồ và nồng độ quinidin 
trong huyết thanh, từ đó hiệu chỉnh liều lượng trong thòi gian dùng và lúc 
ngừng dùng chất kiềm hoá nước tiểu. Các thuốc kháng acid có thể làm thay 
đổi pH bằng cách kiềm hoá nước tiểu, nhưng tương tác yếu do kiềm hoá này 
thường không đủ. Tuy vậy vẫn phải theo dõi khi dùng phôi hợp này.

N a tr i p o ly sty ren  su lfo n a t

Phăn tích: Việc dùng đồng thời các thuổc kháng acid với nhựa trao đổi ion 
natri polystyren sulíònat có thể gây nhiễm kiềm chuyển hoá, đặc biệt ở 
người bệnh suy thận, và làm giảm sự liên kết giữa ion kali với nhựa trao đổi 
ion. Thông thường cốc cation kim loại có trong các thuôc kháng acid sẽ trung
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hoà bicarbonat ở ruột non, là.n cho bicarbonat khó bị hấp thu. Khi có mặt 
nhựa trao đổi ion natri polystyren sulíonat, cố ion kim loại trên sẽ ưu tiên 
liên kết với nhựa trao đôi ion, làm cho bicarbonat được hấp thu dễ dàng, gây 
ra nhiễm kiềm chuyển hoá
Xử lý: Phải dùng mỗi thuổc cách thuốc kia 2 đến 3 giò.

T acro lim u s

Phăn tích: Có thể giảm nồng độ tacrolimus trong dạ dày, do tính không bền 
của tacrolimus trong môi trường acid, hoặc do hiện tượng hấp phụ, và điều 
này xảy ra trong vòng 2 giờ. Tương tác dược động học vê hấp thu thuốc đã 
mô tả với các sản phẩm chứa các muối nhôm ( hydroxyd và oxyd). Sự kiềm 
hoá cũng xảy ra  với các muỗi calci và magnesi.
Xử lý: Tốt hơn, nên tránh phôi hợp thuốc này và thay thế thuôc.

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2

A lop u rin o l h oặc d ẫn  ch ấ t

Phân tích: Giảm hấp thu alopurinol theo đưòng tiêu hoá, do đó giảm tác 
dụng của thuốc này.
Xử lý: Phải uống thuốc cách nhau ít nhất 1 đến 2 giờ. Các thuốc kháng acid 
thường được dùng sau bữa ăn 1 giò 30 phút, và ăn là nguyên nhân của tăng 
tiết dịch ở dạ dày. Tương tác này vói alopurinol còn cần khẳng định thêm.

B arbitu ric; b en zam id; b u tyrop h en on ; c isa p r id ; d ip h osp h on at;  
eth am b u to l; fu rosem id  h o ặ c  th u ố c  tư ơ n g  tự; g lu co co rtico id ; g lycosid  
trỢ tim ; in d o m eth a c in  h o ặ c  d an  chất; iso n ia z id  h o ặ c  th u ố c  tư ơng tự;
lan sop ruzo l; n a tr i  vuìpi ou t hoặc d a n  c h ấ t; n i tro íu ra n ;  om eprnzol;

p en icilin ; p h en o th ia z in ; p rim id on  h o ặ c  d ẫ n  chất; te tra c y c lin ;  th u ốc  
an th ần  k in h  các loại; th u ố c  ch ố n g  lo é t  dạ d ày  k h á n g  H2 k iểu  
c im etid in ; th u ố c  ch ố n g  lo é t  dạ d ày  k h á n g  H2 k iểu  ra n itid in ; th u ốc  
ch ố n g  nấm  dẫn x u ấ t củ a  im id azol; th u ố c  u ố n g  ch ố n g  đ ô n g  m áu  
k h án g  v ita m in  K

Phân tích: Thuốc kháng acid làm giảm hấp thu qua đường tiêu hoá, do đỗ 
giảm tác dụng của thuổc dùng phôi hợp.
Xử lý: Phải uống mỗi thuốc cách nhau ít nhất 1 đến 2 giò. Cốc thuốc kháng 
acid thưòng được dùng sau bữa ăn 1 giò 30 phút, và ăn là nguyên nhân tăng 
tiết dịch dạ dày.

D id an osin

Phân tích: Tăng nguy cơ tác dụng không mong muốn của didanosin. Thực 
vậy, thuốc kháng acid làm tăng pH của dạ dày, nên làm chậm sự giáng hoá
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của didanosin. Như vậy, chất này được hấp thu nhiều hơn, nồng độ trong 
huyết tương tăng.

- Xử lý. Theo dõi lâm sàng và sinh học các tác dụng không mong muốn liên 
quan đến didanosin: theo dõi huyết học (số lượng và công thức máu); theo 
dõi lâm sàng (tiêu chảy, bệnh về thần kinh ngoại biên); theo dõi tuyến tuỵ 
(lipase huyết thanh).

L evoth yroxin

Phăn tích: Tác dụng của levothyroxin có thể bị giảm. Tăng nồng độ huyết 
thanh TSH (hormon kích thích tuyến giáp). Tương tác xảy ra chậm. Cơ chế: 
sinh khả dụng levothyroxin bị giảm do có cản trở hấp thu.

- Xử lý: Cần giám sát nồng độ TSH huyết thanh ở người uô'ng levothyroxin 
khi phối hợp với thuốc kháng acid chứa nhôm hydroxyd.

L incosam id

Phăn tích: Kaolin làm giảm hấp thu lincosamid ở đưòng tiêu hoá, do đó giảm 
tác dụng của chúng.

- Xử lý: Phải uống kháng acid và lincosamid cách nhau ít nhất 1 đến 2 giò. 
Thuốc kháng acid thường được dùng sau bữa ăn 1 giờ 30 phút, và ăn là 
nguyên nhân tăng tiết dịch dạ dày.

M acrolid

Phân tích: Nồng độ đỉnh của azithromycin trong huyết tương giảm rõ khi 
uông cùng thuốc kháng acid.

- Xử lý-. Tránh kê đơn thuốc kháng acid cùng azithromycin. Nếu phôi hợp, 
khuyên người bệnh uống thuốc kháng acid và azithromycin cách nhau ít 
nhất 2 giờT

P en ic ilam in  h oặc th u ố c  tư ơng tự

Phân tích: Giảm hấp thu penicilamin do sắt (tới 35%) và do các kháng acid 
(tới 60%).

- Xử lý: Phải uống thuốc kháng acid và thuốc có penicilamin hoặc chất tương 
tự cách nhau ít nhất 2 giò. Thuốc kháng acid thường được dùng sau bữa ăn 1 
giò 30 phút, và ăn là nguyên nhân tăng tiết dịch ỏ dạ dày.

Q uinolon  - sp arỉloxacin

- Phân tích: Các quinolon nói chung và các íluoroquinolon nói riêng, dùng 
theo đương uô'ng, sẽ tạo phức chelat với các cation hoá trị 2 và 3, như nhôm, 
magnesi, calci, sắt, kẽm.

- Xử lý: Phải uống thuốc kháng acid và thuốc phôi hợp cách nhau ít nhâ't 2 
giờ. Các thuốc kháng acid thường được uống sau bữa ăn 1 giò 30 phút, và ăn 
là nguyên nhân tăng tiết dịch dạ dày.
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sắt
Phán tích: Thuốc kháng acid làm giảm hâ'p thu sắt qua đường tiêu hoá, do 
đó làm giảm tác dụng của thuốc phối hợp với chúng. Tương tác này có ý 
nghĩa đặc biệt khi dùng các thuôc kháng acid có hoạt chất là muôi, oxyd và 
hydroxyd magnesi, nhôm, calci.
Xử lý: Uống các kháng acid và thuôc chứa sắt phải cách nhau ít nhất một 
đến hai giờ. Các thuốc kháng acid thưòng được dùng sau bữa ăn 1 giò 30 
phút, và ăn là nguyên nhân tăng tiết dịch ở dạ dày.

S u cra lfa t

Phăn tích: Phôi hợp thuốc này có thể có lợi trong sử dụng, nhưng việc dùng 
đồng thòi hai thuốc này làm giảm liên kết sucralfat với niêm mạc.
Xử lý: Phải uô'ng các thuốc kháng acid và sucralfat cách nhau ít nhất 2 giờ. 
Các thuốc kháng acid thường được dùng sau bữa ăn 1 giò 30 phút, và ăn là 
nguyên nhân tăng tiết dịch dạ dày.

T huốc ch ẹn  b eta

Phăn tích'. Thuôc kháng acid làm giảm hấp thu ở đường tiêu hoá, do đó làm 
giảm tác dụng của thuôc dùng phối hợp. Tương tác này liên quan đến các 
thuốc chẹn beta: atenolol, metoprolol, propranolol.

- Xử lý: Phải uống mỗi thuốc cách nhau ít nhất 2 giò. Các thuốc kháng acid 
thường được dùng sau bữa ăn 1 giò 30 phút, và ăn là nguyên nhân tăng tiết 
dịch dạ dày.

Tương tác cần theo dõi: mức độ 1

D iacerh ein

Phăn tích'. Giảm hấp thu diacerhein, nên có thể làm giảm tác dụng.
Xử lý: Khuyên người bệnh uống mỗi thuốc cách nhau ít nhâ't 2 giò.

L evodopa

Phân tích: Tác dụng của levodopa có thể tăng. Cơ chế: thuốc kháng acid làm 
dạ dày chậm tống thức ăn, nên hấp thu levodopa ở ruột nhanh hơn và hoàn 
toàn hơn.
Xử lý: Không cần phải can thiệp.

S a licy la t

Phân tích: Giảm hấp thu ở đưòng tiêu hoá và giảm tái hấp thu ở ông thận, 
do đó nồng độ của salicylat trong huyết thanh bị giảm, nếu chất kháng acid 
có tính chất làm kiềm hoá nước tiểu.
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x ử  lý-, Phải uông các thuốc kháng acid và salicylat cách nhau ít nhát 2 giờ. 
Các thuốc khống acid thường được dùng sau bữa ăn 1 giờ 30 phút, và ăn là 
nguyên nhân tăng tiết dịch dạ dày.

T h uốc ức c h ế  en zym  ch u y ển  d ạ n g  a n g io te n s in  (cap top ril)

Phân tích: Tác dụng hạ huyết áp của captopril có thể bị giảm. Cơ chế: hấp 
thu captopril ở đường tiêu hoá bị giảm. Tương tác xảy ra nhanh.

- Xử lý: Nếu nghi ngò có tương tác, uống các thuốc cách nhau 1-2 giờ.

THUỐC KHÁNG CHOLINERGIC
Thuốc làm liệt phó giao cảm, đẩu bàng là atropin 

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

ATROPIN: viên nén 0,25 mg, 0,5 mg; dung dịch nhỏ mắt 1%; ống tiêm 0,5 mg/lmL, 
0,25 mg/1 raL

Atropin sulíat viên nén 0,25 mg; 0,5 mg
Atropin sulíat dung dịch nhỏ mắt 1%
Atropin sulíat mạnh ống tiêm 0,5 mg/lmL
Atropin sulíat dung dịch tiêm 0,25 mg/1 mL

BIPERIDEN: viên nén 2 mg; ống tiêm 5 mg/lmL; viên bao đường 4 mg 
Akineton viên nén 2 mg 
Akineton ống tiêm ồ mg/lmL 
Akineton retard viên bao đường 4 mg

HYOSCYAMIN VÀ DẪN CHẤT: ống tiêm 20 mg/2 mL; 20 mg/lmL; viên nén 10 mg; 
nang 10 mg; viên nén bao 10 mg

Buscomine ông tiêm 20 mg/2 mL
Duscobane viên nén 10 mg
Duscobane ống tiêm 20 mg/lmL
Fucon nang 10 mg
Fucon viên nén 10 mg
Hyoscine Butyl Bromide viên nén bao 10 mg 

SCOPOLAMIN VÀ DẪN CHÂT: viên nén 10 mg; ông tiêm 20 mg/1 mL; cao dán 0,75 mg 

Buscopan viên nén 10 mg



Buscopan ống tiêm 20 mg/1 mL 
Buston ống tiêm 20 mg/1 mL 
Kimite cao dán 0,75 mg

CHỐNG CHỈ ĐỊNH VÀ THẬN TRỌNG KHI DÙNG

Cân nhắc nguy ca/ lọi ích: mức độ 3
Tăng nhãn  áp: Ở mắt, atropin ức chế các kích thích cholinergic, làm giãn 
đồng tử (giãn đồng tử thụ động), và liệt khả năng điêu tiết, làm tăng nhãn 
áp, có thể gây cơn tăng nhãn áp cấp tính ở những ngưòi có tô' bẩm góc mông 
mắt- giác mạc hẹp

Phi dại tuyến  tiền  liệt; ung  th ư  tu y ến  tiền  liệt: Nguy cơ bí đái, do giảm 
trương lực co bóp của niệu quản và do ức chế một phần co bóp của bàng 
quang.

Thộn trọng: mức độ 2
Suy tim : Dùng liều cao, atropin gây nhịp tim nhanh do phong bế luồng thần 
kinh cholinergic.

Các trường hợp khác: Chú ý trường hợp hẹp môn vị.

Cần theo dỏi: mức dộ 1
Thời kỳ cho con bú: Atropin qua được sữa mẹ và ức chế tiết sữa.
T rẻ em: Tăng nhạy cảm với các tác dụng không mong muốn của chất kháng 
cholinergic.
T h ờ i  k ỳ  m a n g  t h a i :  Đ ã  có n h ừ n g  trư ờ n g  hợp n h iỗ m  độc a tro p in  ở t r ẻ  m ổi 
sinh, với liệt ruột gây tắc, chất nhày đặc quánh khó lấy ra trong khí phế 
quản, giãn đồng tử, nhịp tim nhanh, khi người mang thai dùng lâu dài các 
thuốc kháng cholinergic.
Suy thận : Người suy thận sẽ nhạy cảm hơn với các tác dụng không mong 
muốn của thuốc kháng cholinergic.
Người bệnh  cao tuổi: Ngưồi bệnh cao tuổi sẽ nhạy cảm hơn vối các tác 
dụng không mong muốn của thuốc kháng cholinergic.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối hợp nguy hiểm: mức dộ 4
B enzam id

Phăn tích'. Dùng đồng thời các thuốc này (nhâ't là với metoclopramid) có thể 
dẫn tới đối khống tác dụng trên nhu động ruột.
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- x ử  lý: Tránh phôi hợp thuốc này vì có nguy cơ thất bại trong điều trị.

T h uốc ch o lin erg ic

Phăn tích'. Phối hợp thuốc không hợp lý, trừ trưòng hợp nhiễm độc. Có đốì 
kháng dược lý.

- Xử lý. Xác định mục tiêu điều trị. cần  phân biệt rành mạch các tác dụng 
không mong muôn kiểu kháng cholinergic gặp khi dùng những thuổc chông 
trầm cảm ba vòng và một sô' hợp chất phenothiazin (như khô miệng, giãn 
đồng tử) vỏi tác dụng chính của các thuốc kháng cholinergic mà ta cần sử 
dụng vào mục đích điều trị.

Cân nhắc nguy co/ lợi ích: mức độ 3 
H alop erid ol

Phân tích: Tương tác thuốc làm cho các triệu chứng thần kinh phân liệt 
nặng lèn, làm giảm nồng độ haloperidol trong huyết thanh và làm xuất hiện 
loạn động muộn. Cơ chế chưa rõ. Tương tác xảy ra muộn.

- Xử lý: Chỉ dùng các thuốc kháng cholinergic cho ngưòi bệnh đang dùng 
haloperidol khi thật cần. Phải theo dõi người bệnh chặt chẽ. Nếu cần thì 
hiệu chình liều haloperidol hoặc ngừng dùng thuốc kháng cholinergic.

T acrin

Phăn tích: Tác dụng dược lý đối kháng
- Xử lỷ. Nếu có thể, hoãn kê đơn thuốc kháng cholinergic phối hợp vói tacrin. 

Có nguy cơ thất bại hoàn toàn trong điều trị

Tương tác cđn thộn trọng: múc dộ 2

B rom ocrip tin  và  các  th u ốc tương tự

Phăn tích'. Nguy cơ xuất hiện lú lẫn, hay gặp khi dùng phối hợp Lisurid với 
các thuốc chôVig Parkinson kháng cholinergic.
Xử lý: Dùng phôi hợp này cần phải theo dõi lâm sàng, nhất là khi phôi hợp 
Lisurid với cốc thuốc chống parkinson có tính chất kháng cholinergic. Cân 
nhắc nguy cơ theo dạng bào chế thuốc.

D igox in

Phăn tích: Digoxin uô'ng hoà tan chậm có thể có nồng độ tăng trong huyết 
thanh và tác dụng tănẹ. Tương tác xảy ra chậm. Cơ chế: Chưa rõ. Thuốc 
kháng cholinergic có the làm 'giảm co bóp đường tiêu hoá, nên làm tăng thời 
gian hấp thu.
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x ử  lý: Phải giám sát người bệnh dùng thuốc digoxin uống hòa tan chậm khi 
thường xuyên phối hợp vói thuốc kháng cholinergic. Theo dõi nồng độ huyết 
thanh có thể giúp điều chỉnh liều digoxin. Có thể tránh tương tác này bằng 
cách dùng digoxin elixir hoặc nang.

G lu th etim id  h oặc th u ốc tương tự

Phân tích: Gluthetimid có tính kháng cholinergic và an thần. Như vậy phối 
hợp thuốc này làm tăng tác dụng kháng cholinergic và an thần. Các tác 
dụng này biểu hiện ở sự ức chế hệ thần kinh trung ương và tăng nguy cơ bí 
đái, khô miệng, táo bón.
Xử lý: Cần ghi nhớ những tác dụng có hại của loại thuốc này. Nếu phối hợp 
thuốc là có ích, phải báo cho người bệnh biết những tác dụng có hại đó. 
Tránh dùng cho người phì đại tuyến tiền liệt và ngưòi có nhãn áp cao. Chú ý 
đến ngưòi lái xe, ngưòi đứng máy (tăng tác dụng buồn ngủ). Thận trọng cả 
vâi dạng thuốc nhỏ mắt.

M ediỉòxam in

Phăn tích: Tăng tác dụng kháng cholinergic (đặc biệt vói các thuổc 
phenothiazin kháng Hi), do hiệp đồng các tác dụng không mong muốn. Các 
tác dụng này biểu hiện tăng nguy cơ bí đái, khô miệng và táo bón.
Xử lý: Cần lưu ý đến tốc dụng có hại của phối hợp thuốc này. Nếu xét thấy 
phối hợp thuổc này có ích, phải báo cho người bệnh biết những tác dụng có 
hại đó. Tránh dùng cho người phì đại tuyến tiền liệt và người có nhãn áp 
cao. Thận trọng vói người lái xe, ngưòi đứng máy (tăng tác dụng buồn ngủ). 
Thận trọng ngay cả với thuôc nhỏ mắt.

T huốc ch ẹn  b eta  (atenolol)

Phân tích'. Sinh khả dụng của atenolol có thể tăng khi phôĩ hợp với thuốc 
kháng cholinergic. Tương tác xảy ra nhanh. Cơ chế: thuốc kháng cholinergic 
giữa thuốc chẹn beta ở lâu trong dạ dày, nên làm tăng thuốc hoà tan và tăng 
sinh khả dụng của thuốc.
Xử lý: Nếu nghi ngờ có tăng thuốc chẹn beta, giảm dần liều nếu cần.

T huốc ch ốn g  nấm  dẫn xu ất im idazol

Phân tích: Thuốc kháng cholinergic gây tăng pH ở dạ dày - ruột, do đó làm 
giảm hấp thu ketoconazol.

- Xử lý: Khuyên người bệnh dùng các thuốc kháng cholinergic hai giò sau khi 
dùng ketoconazol.

T huốc chủ  vận  củ a  m orphin

Phăn tích: Tăng nguy cơ táo bón do hiệp đồng các tác dụng không mong muôn.
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x ử  lý: Nếu cần phôi hợp thuôc, phải tính tới nhược điểm này, báo cho người 
bệnh biết. Nếu cần, phải dự kiến trước một đơn thuôc nhuận tràng dùng 
đường thụt.

Tuong tác cần theo dỏi: múc độ 1

A m antadin hoặc thuốc tưđng tự; disopyram id; kháng histam in  
k h á n g  Hj an  thần; p h en o th ia z in ; q u in id in  h o ặ c  d ẫn  chất; th u ố c  
chống trầm  cảm  ba vòng hoặc thuốc tương tự

- Phân tích: Tăng tính chất kháng cholinergic do hiệp đồng các tác dụng 
không mong muôn. Các tốc dụng này biểu hiện ỏ tăng nguy cơ bí đái, khô 
miệng và táo bón.
X ử lý: Cần lưu ý đến các tác dụng không mong muốn của các thuốc này. Nếu 
xét phôi hợp thuốc này là có ích, phải báo cho người bệnh biết những tác 
dụng có hại đó. Tránh dùng cho ngưòi phì đại tuyến tiền liệt và người có 
nhãn áp cao.

M étỉòrm in

Phăn tích: Nồng độ trong huyết thanh của metíormin có thể tăng, làm tăng 
tác dụng điều trị và cả tác dụng không mong muốn. Cơ chế thuốc khống 
cholinergic có thể làm chậm nhu động đuòng tiêu hoá, làm tăng hấp thu 
metíormin ở ruột non.

- Xử lý: Ở ngưòi bệnh dùng metíormin, cần giám sát lâm sàng khi bắt đầu 
hoặc lúc ngừng điểu trị thuốc kháng cholinergic. Có thể phải điều chỉnh liều 
metformin.

L evodopa

Phăn tích: Tác dụng điều trị của levodopa có thể bị giảm. Cơ chế có khả 
năng thuốc kháng cholinergic làm giảm co bóp dạ dày, nên làm tăng bất 
hoạt levodopa ở dạ dày và làm giảm hấp thu ở ruột. Tương tác xảy ra muộn.
Xử lý: Liều lượng levodopa có thể phải tăng hoặc liều lượng thuốc khống 
cholinergic phải giảm.

T huốc an thần  k inh  khác (th ioxanthen ...)

- Phân tích: Tăng cưòng tính kháng cholinergic ở phần lón các thuốc an thẩn 
kinh do hiệp đồng các tác dụng không mong muốn. Các tác dụng đó biểu 
hiện ở tăng nguy cơ bí đái, khô miệng và táo bón.

- Xử lý: Cần lưu ý các tác dụng không mong muốn của loại thuốc này. Nếu xét 
phôi hợp thuốc này là có ích, phải báo cho người bệnh biết những tác dụng có 
hại đó. Tránh dùng cho người phì đại tuyến tiền liệt và người có nhãn áp cao.
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THUỐC KHÁNG GIÁP TỔNG HỢP
Thuốc được dùng trong các bệnh cường giúp, bệnh Busedow 

vù thời kỳ trước khi cát bỏ tuyến giáp

CÁC THUỐC TRONG NHÒM

BENZYLTHIOURACIL viên nén 25 mg 
Basdene viên nén 25 mg

CARBIMAZOL viên nén 5 mg
Anti-Thyrox viên nén 5 mg 
Neo- Mercazol viên nén 5 mg

METHYLTHIOURACIL
MTU viên nén 50 mg; 100 mg; 250mg

PROPYLTHIOURACIL viên nén 25 mg; 50 mg 
Propylthiouracil viên nén 25 mg; 50 mg 
Thyrostatic viên nén 50 mg 
Tiotil viên nén 25 mg; 50 mg

THIAMAZOL viên nén 5 mg 
M etizo l v iên  n é n  5 m g

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chỉ định: mức độ 4
Trường hợp: Tuyệt đối chống chỉ định dùng các thuốc này khi có ung thư 
tuyến giáp phụ thuộc hormon kích thích tuyến giáp (TSH) và bệnh huyết học.

Thận trọng: mức độ 2
Thời kỳ cho con bú: Các thuốc kháng giáp tổng hợp qua được sữa mẹ và có 
thể gây bướu cổ và suy giáp ở trẻ bú mẹ.
Thời kỳ  m ang th a i: Các thuốc kháng giáp tổng hợp đi qua màng nhau thai 
và tác động lên tuyến giáp thai nhi gây nguy cơ suy giảm trí tuệ, bướu giáp, 
ở người bệnh cường giáp và nếu không điều trị thì nguy hiểm, các thuốc 
kháng giáp tổng hợp sẽ được phôi hợp vói thyroxin (T4), thuốc này sẽ đảm 
bảo nhu cầu của thai.
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TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân nhắc nguy cơ/ lợi ích: mức độ 3

Amiodaron

Phăn tích: Đây không phải là một tương tác thuốc thật sự, vì suy giáp hoặc 
cưòng giáp có thể xuất hiện sau khi điều trị bằng amiodaron. Đây là những 
tác dụng không mong muốn do có iod trong phân tử amiodaron. Mục tiêu 
điều trị của một liệu pháp bằng thuốc kháng giáp có thể bị amiodaron làm

-  rôì loạn, và gây ra loạn năng tuyến giáp trong thòi gian ngắn, trung bình 
hay dài.

- Xử lý. Nếu nhất thiết phải phối hợp, cần biết có thể gặp khó khăn trong 
cân bằng chức năng tuyến giáp. Suy hoặc cường giáp có thể xảy ra khi điều 
trị đơn thuần bằng amiodaron. Phải cân nhắc lợi ích và nguy cơ. Trong mọi 
trường hợp, cường giáp là chông chỉ định dùng amiodaron. cần  nhớ rằng 
amiodaron có nửa đời là 28 ngày, và các tác dụng của tương tác còn có thể 
biểu hiện nhiều tuần sau khi ngừng điều trị. Chỉ dựa vào lâm sàng để 
đánh giá cường giáp do araiodaron là chưa đủ. Thyroxin (T4) có thể tăng 
trong khi không có cường giáp. Do đó phải định lượng cả tri-iodothyronin 
(TO), T4, và TSH (hormon kích thích tuyến giáp). T3 và T4 tàng trong khi 
TSH rất thấp hoặc không thấy, chứng tỏ có nhiễm độc giáp và nhiễm độc 
giáp này rấ t khó điều trị, thưòng phải ngừng amiodaron tạm thòi. Điều trị 
bằng carbimazol có kết quả và có thể tiếp tục điều trị amiodaron nếu cần. 
Nếu suy giáp do amiodaron, có thể dùng liệu pháp thay thế mà không 
ngừng amiodaron nếu cần.

Tưong tóc cổn thộn trọng: mức độ 2
C ortlcosteroid

Phăn tích: Tăng đào thải prednisolon khi phối hợp với carbamazole hoặc 
thiamazol (methimazol). Cơ chế chưa được xác định. Có thể thuốc kháng 
giáp làm tăng chuyển hoá prednisolon qua xúc tác của enzym gan.

- Xử lý: Cần theo dõi để dùng liều cao prednisolon cho người đang dùng 
carbimazole hoặc thiamazol. Có thể ngưòi bệnh Basedovv cần prednisolon 
liều cao hơn bình thưòng.

D igitalis glycosid

- Phăn tích-. Digitalis tương đỗi kém tác dụng khi có cưòng giáp, nên khi điều 
trị bằng thuôc kháng giáp (carbimazole, hoặc thiamazole) đã tiến triển tốt, 
phải giảm liều digitalis. Cơ chê”: một cách giải thích về đáp ứng thay đổi của 
digitalis là tim đã thay đổi đáp ứng khi có tăng hoặc giảm nồng độ hormon 
tuyến giáp. Đối với carbimazcle (nhưng không đối với thiamazole), dược
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động học của digoxin cũng bị thay đổi, nên nồng độ digoxin huyết thanh 
thấp hơn.

- Xử lý: Khi chức năng tuyến giáp trở lại bình thường do điều trị, liều digoxin 
có thể phải điều chỉnh (giảm dần) cho thích hợp.

H eparin

- Phàn tích'. Giảm hiệu quả chống đông máu của heparin khi điều trị với 
Neomercazol do một cơ chê chưa rõ.

- Xử lý: Điều chỉnh liều tuỳ thuộc vào thời gian Howell hoặc thòi gian cephalin 
kaolin lúc bắt đầu, trong và sau khi điều trị bằng thuốc kháng giáp.

L ith i

Phăn tích: Dùng đồng thòi hai thuốc tăng nguy cơ suy giáp và sinh bướu cổ.
Xử lý: Kiểm tra đều đặn nồng độ iod trong máu và TSH trong huyết tương 
trong và sau khi điều trị bằng lithi.

S u cra lfa t

Phăn tích'. Giảm hấp thu của thuốc kháng giáp có thể dẫn đến giảm tác 
dụng. Tương tác kiểu dược động học về hấp thu thuốc.

- Xử lý. Khuyên người bệnh uô'ng các thuốc cách nhau 2 giờ.

T h eop h ylin

Phân tích'. Nồng độ huyết thanh của theophylin có thể tăng và gây độc khi 
dùng cùng với thuốc kháng giáp để điều trị cưòng giáp. Cơ chế: trạng thái 
tuyến eiáp tác động đến tốc độ chuyển hoá của theophylin. Khi cường giáp 
có tăng chuyển hoố theophylin; khi suy giáp chuyển hoố theophylin giảm.
Xử lý: Ngay từ đầu phải nghĩ trước đến giảm liều theophylin khi bắt đầu 
điều trị cường giáp (thí dụ bằng iod phóng xạ, carbimazol, thiamazol, 
propylthiouracil v.v...). Đe tình trạng tuyến giáp ổn định phải mất vài tuần 
hoặc có khi hàng tháng, cho nên cần phải giám sát liều lượng theophylin 
trong suôt thòi gian đó.

Thuốc u ốn g  ch ố n g  đ ôn g  m áu  k h á n g  v itam in  K

Phăn tích: Giảm hiệu quả của thuốc chống đông máu Neomercazol, do một 
cơ chế không rõ.

- Xử lý: Điều chỉnh liều dùng tùy thuộc tỉ lệ chuẩn hóa quốc tế  - INR và/hoặc 
thời gian Quick lúc bắt đầu, trong và sau khi điều trị bằng thuổc kháng giáp.
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THUỐC KHÁNG HISTAMIN KHÁNG H, có TÁC DỤNG 
AN THẦN GÂY BUỔN NGỦ

Thuốc không mung cấu trúc phenothiaĩin, có những tính chất 
kháng choỉinergic và ức chế hệ thần kinh trung ương

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

ANTAZOLIN dung dịch nhỏ mắt 0,5 mg/lmL
Spersalerg dung dịch nhỏ mắt 0,5 mg/lmL

CINNARIZIN viên nén 25 mg
Devomir viên nén 25mg 
Stugeron viên nén 25 mg 
Cinarizin viên nén 25 mg 
Vinstu viên nén 25 mg 
Vertizin viên nén 25mg

CHLORPHENIRAMIN: viên nén 4 mg; viên bao 4 mg 
Chlorpheniramin viên nén 4 mg 
Chlorpheniramin viên bao 4 mg
Và các biệt dược phôi hợp với paracetamol như Decolgen, Rhumenol 
v.v...

cYPROHEPTADIN HYDROCHLORID viên nén 4 ms 
Peritol viên nén 4 mg 
Ciplactin viên nén 4mg 
Cyprodine viên nén 4 mg 
Piriactone viên nén 4 mg

DEXCHLORPHENIRAMIN
Polaramine viên nén 2mg; 6mg

DIMENHYDRINAT: viên nén 50 mg; 100 mg
Apo- Dimenhydrinate viên nén 50 mg 
Dimenhydrinate viên nén 50 m |
Vomina viên nén 100 mg

DIMETINDEN: viên nén 1 mg; gel bôi 1 mg/lr;; nang 4 mg
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Fenistil viên nén 1 mg 
Fenistil gel bôi 1 mg/lg 
Fenistil 24 nang 4 mg

DIPHENHYDRAMIN VÀ DAN CHẤT: viên nén 90 mg; ống tiêm 10 mg/lmL 
Nautamine viên nén 90 mg 
Dimedrol ống tiêm 10 mg/lmL
Daiticol thuốc nhỏ mắt lmg/ml (phôi hợp với kẽm sulfat)

EMEDASTIN dung dịch nhỏ mắt 0,05%
Emadine dung dịch nhỏ mắt 0,05%

KETOTIFEN: viên nén 1 mg; siro 1 mg/5mL; siro 0,02%
Asthafen viên nén 1 mg 
Broncast viên nén 1 mg 
Broncast siro 1 mg/5 mL 
Ketof siro 0,02% lọ 200 mL 
Unifen viên nén 1 mg

PHENIRAMIN
Trimeton viên nén 75 mg

PIZOTIFEN
Sandomigran viên nén 0,5 mg

PROM ETHAZIN: kom  bôi d a  2%; s iro  0,1%

Phenergan: kem bôi da 2%, siro 0,1%
Pipolphen: viên nén 25 mg, ống tiêm 50mg/2ml 
Promethazin kem bôi da 2%
Promethazin siro 0,1%

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy cơ/lọi ích: mức độ 3
Rượu: Tuyệt đối không nên uống rượu và các chê phấm có rượu trong khi 
điều trị, vì làm tăng tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương.

T ăng  n h ãn  áp: Ở mắt, những thuốc này có thể ức chê sự kích thích tiết 
acetylcholin gây ra giãn đồng tử (giãn đồng tử thụ động) và liệt điều tiết, 
kèm theo tăng nhãn áp, có thể dẫn đến tăng nhãn áp câ”p tính ở đổi tượng có 
cơ địa góc mông mắt - giác mạc hẹp.
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Thời kỳ m ang  th a i: Mặc dầu mang thai không phải là một chông chỉ định, 
cần thận trọn£, tránh uô'ng loại thuốc này trong 3 tháng đầu của thai kỳ.
Phì đại tuyến tiền  liệt; u tuyến tiền  liệt: Nguy cơ bí đái do giảm trương 
lực co bóp niệu đạo và ức chê một phần co bóp bàng quang.
Suy gan: Phải lưu ý những tốc dụng không mong muốn của một sô' thuốc 
kháng histamin.
Suy th ậ n : Người suy thận có thể nhạy cảm hơn với những tác dụng không 
mong muôn kiểu kháng cholinergic của các thuốc này.

Thận trọng: mức độ 2
Các trư ờ n g  hợp  khác: Chú ý trường hợp hẹp môn vị.

c â n  theo dỏi: mức dộ 1
Thời kỳ cho con bú : Thuốc kháng histamin có thể làm giảm tiết sữa và 
qua được sữa mẹ với sô' lượng thấp.
T rẻ em: Trẻ em có thể nhạy cảm hơn với các tác dụng an thần và kháng 
cholinergic của các thuốc này.
Người b ện h  cao tuổi: Ngưòi bệnh cao tuổi có thể nhạy cảm hơn với tác 
dụng không mong muốn kiểu kháng cholinergic của các thuốc này.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Cân nhắc nguy co/lợi ích: Múc độ 3 

Rượu
Phăn tích: Tông tác dụng ức chế hệ thẳn kinh trung ương, dẫn đến tàng tác 
dụng an thần buồn ngủ. Một sô' thuốc có thể có tác dụng tâm thần-vận động, 
nhất là trong tuần đầu điểu trị. Tương tác kiểu dược lực.

- X ử lý: Không uống rượu hoặc chê" phẩm có rượu khi dùng thuốc này. Nguy cơ 
an thần buồn ngủ đặc biệt nguy hiểm cho ngưòi lối xe hoặc vận hành máy.

Tưong tác cổn thộn trọng: mức độ 2

A m an tad in  h o ặ c  th u ố c  tư ơ n g  tự
Phân tích: Amantadin có thể làm xuất hiện cốc tác dụng gây lú lẫn và ảo 
giác của các thuốc kháng cholinergic. Ketotiíen và oxadoraid hình như 
không có tác dụng kháng cholinergic.

- Xử lý: Khi xảy ra các tác dụng không mong muôn nghi do tương tác, phải 
điều chình liều các thuốc kháng cholinergic khi dùng amantadin đồng thòi. 
Cho ngưòi bệnh biết các tác dụng không mong muốn có thể xảy ra để điều 
chỉnh liều thích hợp.
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A m in ep tin

Phản tích. Tăng ức chê thần kinh trung ương, ức chế hô hấp và hạ huyết áp. 
Hơn nữa, nếu bắt đầu bị phụ thuộc thuôc, sự phôi hợp hai thuốc có thể làm 
tăng nhanh nguy cơ phụ thuộc thuốc.
Xử lý: Điểu chỉnh liều của hai thuốc, nếu cần phải phối hợp. Chú ý đến giảm 
tỉnh táo khi lái xe hoặc vận hành máy.

Busp iron; procarbazin

Phân tích: Tăng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng an thần buồn 
ngủ. Tương tác kiểu dược lực.

- Xử lý: Chú ý đến sự giảm tỉnh táo khi lái xe hoặc vận hành máy.

C lozapin; q u in id in  h o ặ c  d ẫn  x u ất

Phân tích: Tăng tính khống cholinergic do hiệp đồng các tác dụng không 
mong muôn, như tăng các nguy cơ bí đái, khô miệng và táo bón.

Xử lý: Cần lưu ý những bất lợi của loại thuốc này. Nếu cần phối hợp, báo cho 
người bệnh về những bất lợi này. Tránh dùng cho người bị bệnh tuyến tiền 
liệt hoặc bị tăng nhãn áp.

E strogen  h oặc th u ố c  ngừa th a i estrogen - p ro g esto g e n

Phăn tích: Nguy cơ tiết nhiều sữa bất thường (chỉ thấy với flunarizin).
- Xử lý: Giám sát lâm sàng. Thông báo cho người bệnh.

Histamin hoặc dẩn châ't

Phân tích: Phôi hợp này bình thường không hợp lý; có thể được dùng trong 
trường hợp quá liêu thuốc kháng histamin.

- Xử lý: Nếu một trong hai thuốc không được sử dụng như thuốc giải độc cho 
thuốc kia, thì kê hai thuốc này là không hợp lý vì có đối kháng dược lý.

M ediỉbxam in

Phân tích'. Tăng các tính chất kháng cholinergic (nhất là với các kháng H, 
loại phenothiazin) do hiệp đồng các tác dụng không mong muốn, như tăng 
nguy cơ bí đối, khô miệng và táo bón. Chú ý là ketotifen và oxatomid hình 
như không có tác dụng kháng cholinergic. Vậy tương tác này không xảy ra 
với các thuốc đó.

- Xử lý: Cần lưu ý những bất lợi của loại thuốc này. Nếu cần phối hợp, phải 
cho người bệnh biết những bất lợi đó. Tránh dùng cho người phì đại tuyến 
tiền liệt hoặc tăng nhãn áp. Nguy cơ tuỳ thuộc dạng bào chế sử dụng (dùng 
tại chỗ); thận trọng khi dùng thuôc nhỏ mắt.
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Phăn tích: Tính chất kháng cholinergic của các thuốc kháng histamin có thể 
đốì khảng tác dụng cholinergic muốh có. Chú ý ketotiíen và oxadomid có ít 
hoặc không có tốc dụng kháng cholinergic.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ thất bại hoặc giảm hiệu quả điểu trị nếu mục tiêu điều 
trị chính cần phải kê đơn thuốc cholinergic. Hỏi người bệnh khi đến lĩnh 
thuốc theo đơn lần sau về hiệu quả điều trị. Tác dụng kháng cholinergic có 
thể yếu hoặc vừa (dạng dùng tại chỗ: thuốc nhỏ mắt).

Tưong tác cần theo dõi: mức độ 1

A m p hetam in  h oặc dẫn ch ất

Phân tích: Tác dụng đôì kháng. Có thể tăng tính hung hãn ở người nghiện 
amphetamin.

- Xử lý: Lưu ý tương tác dược lực này để xốc định mục tiêu điều trị chính. 
Khuyên người bệnh gặp lại bác sĩ nếu thấy kết quả điều trị không ổn dịnh.

B aclofen; carbam azep in; ch ấ t ch ủ  v ậ n  củ a  m orphin; m ety ldop a;  
oxaflozan; p rim id on  h oặc dẫn xuất; reserp in ; v ilo x a z in

Phân tích'. Tăng ức chê hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng gây buồn 
ngủ. Tương tác kiểu dược lực học.

- Xử lý: Điều chỉnh liều của hai thuốic, nếu phải phối hợp. Chú ý đến giảm 
tỉnh táo ở khi lái xe và vận hành máy.

B arbituric; benzam id; b en zod iazep in ; b u ty ro p h en o n ; carb am at h oặc  
th u ốc tương tự; cita lopram ; d ex tro p ro p o x y p h en ; e th osu x im id ;  
ílu oxetin ; ílu voxam in ; in terfero n  a lp h a  tá i tô  hợp; m ian serin ;  
paroxotin; phonytoin; thuốc an th ần  kinh các loai (nhóm 
th ioxan th en ); th u ố c  ức c h ế  hệ th ầ n  k in h  tru n g  ư ơng các loại

Phân tích: Tăng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác dụng gây 
buồn ngủ. Tương tác kiểu dược lực học.

- Xử lý'. Chú ý tới giảm tỉnh táo khi lái xe hoặc vận hành máy.

C italopram

Phăn tích: Tăng tác dụng an thần của chất ức chế tái thu nhận serotonin.
- Xử lý: Chú ý việc uống rượu đồng thòi khiến lái xe và vận hành máy trở nên 

nguy hiểm.

C lonid in  h oặc th u ốc tương tự

Phăn tích: Tăng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác dụng 
buồn ngủ. Tương tác kiểu dược lực. Với liêu thông thường, rilmenidin không 
làm tăng tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương của các thuốc này.

T h u ố c  c h o lin e r g ic
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x ử  lý: Phải điểu chỉnh liều ìượnx của hai thuốc, nếu cần phối hợp thuôc. Chú 
ý đến giảm tỉnh táo khi lái xe hoặc vận hành máy.

D isopyram id

Phân tích. Tăng tính kháng cholinergic của phần lớn các khống H, (trong đó 
một sô’ thuộc nhóm phenothiazin) biểu hiện khô miệng, bí tiêu tiện và táo 
bón. Ketotiíen và oxadomid hình như không có tác dụng kháng cholinergic. 
Cần theo dõi.

- Xử lý: Cần lưu ý những bất lợi của loại thuốc này. Nếu phải phối hợp, thông 
báo cho người bệnh về những bất lợi này. Tránh dùng cho người bệnh tuyến 
tiền liệt hoặc tăng nhãn áp. Nguy cơ tuỳ thuộc cả dạng bào chế (dạng dùng 
ngoài). Thận trọng khi dùng thuốc nhỏ mắt.

G lu thetim id  h oặc th u ố c  tư ơ n g  tự

Phăn tích'. Gluthetimid có tính kháng cholinergic và an thần. Phối hợp thuốc 
dẫn đến tăng các tác dụng kháng cholinergic và an thần, làm ức chế hệ thần 
kinh trung ương và tăng nguy cơ bí đái, khô miệng và táo bón.
Xử lý: Cần lưu ý những bất lợi của loại thuốc này. Nếu cần phôi hợp, phải 
thông báo cho người bệnh về những bất lợi này. Tránh dùng cho người bệnh 
tuyến tiền liệt hoặc tăng nhãn áp. Thận trọng với ngưòi vận hành máy hoặc 
lái xe (tăng tác dụng an thần gây buồn ngủ). Nguy cơ còn tuỳ thuộc dạng 
bào chế (dùng tại chỗ); thận trọng với thuốc nhỏ mắt.

M ethadon

Phân tích: Tăng ức chê hệ thần kinh trung ương kèm theo an thần mạnh có 
hại, đặc biệt ở ngưòi lái xe hoặc vận hành máy.

- Xứ lý-. Phải lưu ý đến tăng tác dụng an thần. Khuyên người bệnh không lái 
xe, không vận hành máy.

P h en o th ia z in

Phản tích: Tương tác kiểu dược lý. Tăng tác dụng ức chê hệ thần kinh trung 
ương, dẫn đến tăng tác dụng an thần gây buồn ngủ. Nhiều thuốc kháng 
histamin an thần có cấu trúc phenothiazin.
Xử lý: Điều chỉnh liều hai thuốc, nếu cần phôi hợp. Chú ý đến giảm tỉnh táo 
khi lái xe hoặc vận hành máy.

T huốc gây m ê b a rb itu ric

Phân tích '. Nguy cơ tăng ức chế hệ thần kinh trung ương.
- Xử lý-. Nếu phải phối hợp hai thuốc, cần lưu ý nguy cơ này khi gây mê và khi 

chọn liều.
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Phân tích'. Tăng tính kháng cholinergic do hiệp đồng các tốc dụng không 
mong muốn, như nguy cơ bí tiểu tiện, khô miệng và táo bón.

- Xử lý: Cần lưu ý những bâ't lợi của loại thuốc này. Nếu vì mục tiêu điều trị 
phải phôi hợp thì thông báo cho người bệnh vể những bất lợi này. Tránh 
dùng cho người bệnh tuyến tiền liệt và tàng nhãn ốp.

T h uốc ức c h ế  m on oam in o  oxyd ase k h ôn g  ch ọn  lọc

Phăn tích '. Dùng đồng thời các thuốc ức chế MAO có thể kéo dài tác dụng 
kháng cholinergic và ức chê hệ thần kinh trung ương.

- Xử lý: Không nên phôi hợp thuốc. Nếu có thể, nên thay đổi thuốc.

THUỐC KHÁNG HISTAMIN KHÁNG H, KHỔNG AN THẦN
Thuốc kháng histamin HỊ mà tác dụng an thần, gây buồn ngủ yểu

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

ASTEMIZOL viên nén 5 mg; 10 mg 
Acenal viên nén 10 mg 
Astelong viên nén 10 mg 
Astemizol viên nén 10 mg 
Histalong viên nén 5 mg; 10 mg

CETIRIZIN: viên nén bao 10 mg; viên nén 10 mg; thuốc giọt uống 10 mg/mL; dung
dịch uô’ng 1 mg/lmL

Allercet viên nén 10 mg
Cerlergic viên nén bao lOmg
Cetrine viên nén bao 10 mg
Rhinil viên nén lOmg
Utizine viên nén bao 10 mg
Zyrtec viên nén 10 mg
Zyrtec thuốc giọt uống 10 mg/mL
Zyrtec dung dịch uống 1 mg/lmL X 75 mL

FEXOFENADIN viên nén bao 60 mg 
Altiva viên nén bao 60 mg

T h u ốc  k h á n g  ch o lin e r g ic ; th u ố c  c h ố n g  trầ m  cả m  b a  v ò n g  h o ặ c  th u ố c
tương tự
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Fexofast viên nén bao 120 mg; 180mg
Telfast BD 60 mg
Telfast HD viên bao 180 mg

LORATADIN: siro 5 mg/ 5 mL; viên nén 10 mg 
Clarityne siro 5 mg/ 5 mL 
Clarityne viên nén 10 rag 
Eftilora viên nén 10 mg 
Histalor viên nén 10 mg 
Loratin viên nén 10 mg 
Lorfast và Lorinol viên nén 10 mg

MIZOLASTIN viên bao phim giải phóng chậm 10 mg

Mizollen viên bao phim giải phóng chậm 10 mg

OLOPATADIN dung dịch nhỏ mắt 0,1%

Patanol dung dịch nhỏ mắt 0,1% lọ 5 raL

TERFENADIN: viên nén 60 mg; 120 mg; hỗn dịch uống 30 mg/ 5 mL; viên nén tan 
chậm 60 mg

Taíedine viên nén 60 mg
Teldane viên nén 60 mg; 120 mg
Teldane hỗn dịch uống 30 mg/ 5 mL X 120 mL
Tenadine viên nén 60 mg
Terfenadine viên nén 60 mg
Trexydin viên nén tan chậm 60 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 
Chống chi định: mức độ 4

Suy thận: Không được dùng cetirizin khi suy thận. Nếu suy thận vừa, giảm 
nửa liều thông thường.

Cân nhắc nguy cơ/ lọi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Phụ nữ thời kỳ cho con bú không nên dùng.
Thời kỳ mang thai: Thận trọng, không nên dùng vì chưa đủ thòi gian theo 
dõi đôì với một sô' thuốc này.
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TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối hợp nguy hiểm: mức độ 4

M acrolid; k h án g  sin h  khác: q u in o p restin /d a lfo p r istin ; te lith rom ycin

Phàn tích: Trong tình hình hiếu biết hiện nay của chúng ta về các macrolid: 
erythromycin tiêm tĩnh mạch và josamycin có thể dễ gây xoắn đỉnh khi phối 
hợp với astemizol (giảm dị hoá các thuốc kháng histamin ở gan).
Xử lý: Chông chỉ định phối hợp này. Chọn một kháng sinh tiêm khác hoặc 
một thuốc kháng histamin kháng H, không an thần khác không có tác dụng 
có hại như vậy (cetirizin hoặc loratadin).

M oxiíloxacin , sp arA oxacin  (nh óm  q u in o lon ): tă n g  n gu y  cơ loạn  nhịp  
th ấ t khi phối hợp với m izo la stin  h o ặ c  ter fen a d in .

Phân tích: Tương tác được mô tả  vối astemizol, một kháng histamin H, 
không an thần và sparíloxacin. Tăng nguy cơ xoắn đỉnh. Đôi khi tiến triển 
thành rung thất gây tử vong.

- Xử lý: Không nên phôi hợp. Chọn hoặc một íluoroquinolon khác, hoặc một 
thuốc kháng histamin không an thần khác không gây xoắn đỉnh (cetirizin 
hoặc loratadin).

Q u in in  h oặc th u ố c  tương tự

Phân tích'. Nguy cơ loạn nhịp thất, đặc biệt xoắn đỉnh, do hiệp đồng các tác 
dụng điện sinh lý. Tương tác kiểu dược lực học.

- Xử lý: Tránh phối hợp này. Tìm thuốc thay thế.

T h uốc ch ốn g  nấm  dẩn xu ất im id azo l

Phăn tích: Giảm chuyển hoá astemizol ở gan, gây ra bởi ketoconazol, 
itraconazol, có thể dễ gây xoắn đỉnh. Không được mô tả với cetirizin và 
loratadin.

- Xử lý: Vì nguy cơ, không nên phốỉ hợp với astemizol. Chọn một thuốc kháng 
histamin không gây buồn ngủ khác không có những bất lợi này.

T h u ốc ch ốn g  virus: am p ren av ir, e fa v iren z , in d inavir; n e líĩn a v ir ;  
r ito n a v ir  và saq uin avir: làm  tă n g  n gu y  cơ  loạn  n h ịp  th ấ t k h i p hối 
hỢp với ter fen ad in .

Phân tích: Các thuốc chốhg virus này có ái lực mạnh với isoenzym 3A4 của 
các cytochrom P450, dẫn đến giảm chuyển hoá các thuốc được chuyển hoá chủ 
yếu bởi isoenzym đó bởi hiện tượng cạnh tranh và vi vậy làm tăng nồng độ 
trong huyết tương và độc tính của chúng. Tăng độc tính với tim với sự kéo
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dài khoảng QT và có thể xuất hiện xoắn đỉnh. Tương tác dược động học vê 
chuyển hoá thuốc. Amprenavir có khả năng làm tăng nồng độ huyêt tương 
của loratadin.
Xử lý: Tránh phối hợp này. Tìm thuốc thay thế.

Thuốc có khả năng kéo dài khoản g QT: am iodaron; benzam id; bepridil; 
bretylium ; disopiram id; haloíantrin; pentam idin; quin id in  hoặc dân  
chât; sotalol; vincam in; ỉlecain id ; m exiletin; procainam id; propafenon

Phân tích: Tương tác chỉ được mô tả  với astemizol, teríenadin là cốc thuôc 
kháng histamin H[ được coi như không an thần. Tăng nguy cơ xuâ't hiện 
xoắn đình. Đôi khi tiến triển thành rung tâm thất gây tử vong.
Xử lý: Chống chỉ định phôi hợp. Chọn một thuôc kháng histamin không gây 
buồn ngủ khác không gây ra xoắn đỉnh (cetirizin, loratidin).

Cân nhắc nguy co/ lợi ích: mức độ 3 
A m p h oteric in  B

Phân tích: Tương tác chỉ thấy vối một thuốc kháng histamin không gây buồn 
ngủ là astemizol. Amphotericin B tiêm gây hạ kali máu. Hạ kal i máu 
(nhưng cả tiêu chảy kéo dài, cũng có thể gây mất nước và điện giải) là một 
yếu tô" dễ gây xoắn đỉnh. Nguy cơ tăng khi các thuốc làm giảm kali máu được 
phôi hợp với những thuốc có khả năng gây xoắn đỉnh.
Xử lý: Không nên phối hợp. Chọn các thuốc không gây xoắn đỉnh. Nếu vẫn 
phải duy trì phối hợp, thì giám sát kali máu và nếu cần, bô sung kali.

T h u ốc lợi t iểu  h ạ  k a li m áu; fu ro sem id  h oặc th u ố c  tư ơ n g  tự; 
g lu cocortico id ; th u ố c  n h u ậ n  trà n g  k ích  th ich; co rtico id  k hoán g; 
tetracoaactid

Phân tích: Tương tốc được ghi với thuốc kháng histamin không an thần: 
astemizol hoặc terfenadin. Hạ kali máu (nhưng cả tiêu chảy kéo dài cũng có 
thể gây mất nước và điện giải) là một yếu tô' dễ gây xoắn đỉnh. Nguy cơ tăng 
khi các thuốc làm hạ kali máu được phối hợp vâi những thuốc có khả năng 
gây xoắn đỉnh.
Xử lý'. Không nên phối hợp. Chọn các thuốc không gây xoắn đình. Nếu vân 
phải phối hợp, thì giám sát kali máu và nếu cần, bổ sung kali.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2

H istam in  h oặc d an  ch ất

Phân tích: Phối hợp thông thưòng không hợp lý, có thể sử dụng trong trường 
hợp quá liều histamin.
Xử lý: Nếu kháng histamin không được sử dụng như thuốc giải độc cho 
thuốc kia, việc kê đơn hai thuốc này là không hợp lý vì có đối kháng dược lý.
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THUỐC KIỂM HOÁ Nước TIỂU
Là những thuốc làm tăng pH nước tiểu

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

NATRI VÀ KALICITRAT thuốc cốm uống 4%
Foncitril 4000 thuốc cốm uống 4%

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chi dinh: mức độ 4
Các trạ n g  th á i khác: Nguy cơ hạ calci trong máu.

Cân nhắc nguy ca/lọi ích: múc độ 3
- Suy th ận : Nguy cơ rối loạn kali máu và nhiễm kiềm máu. Theo dõi điện giải 

trong máu.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối hợp nguy hiểm: mức độ 4

A cid  a scorb ic

■ - Phân tích: Acid ascorbic là chất acid hoá nước tiểu, dùng dưới dạng vitamin 
c .  Với các  c h ấ t  k iề m  h o á  nư ớ c t iể u , sẽ  có sự  t r u n g  h o à  p H  nước t iể u  n ế u  
dùng vitamin c  liều cao (vượt quá 2g).

- Xử lý. Trong một sô' hoàn cảnh điều trị, theo dõi pH của nưâc tiểu sẽ có ích. 
Đo pH nưâc tiểu bằng giấy chỉ thị. Tất cả phụ thuộc vào mục đích của điều 
trị. Khi cần kiềm hoá nước tiểu, không ghi đơn dùng vitamin c  đồng thời và 
nhắc người bệnh không tự ý dùng vitamin c.

Cân nhắc nguy co  / lợi ích: mức độ 3 
E p h ed rin  h o ặ c  p seu d o ep h ed r in

Phăn tích: Kiềm hoá nước tiểu làm tăng nửa đòi và làm giảm sự đào thải 
của ephedrin và pseudoephedrin, do đó tác dụng điểu trị và độc tính tăng 
lên. Lý do là khi pH của nước tiểu tăng, sự tái hấp thu của thuốc ờ ống thận 
cũng tăng lên.

- Xử lý: Phải giảm liều ephedrin, pseudoephedrin khi dùng cùng với các thuốc 
kiềm hoá nước tiểu.
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L ith i

Phăn tích. Kiềm hoố nưóc tiểu làm giảm nồng độ li thi trong huyết tương, 
như vậy kết quả điều trị sẽ giảm. Cơ chê là do độ kiềm trong nước tiểu làm 
tăng sự thanh lọc lithi ở thận.

- Xử lý: Tránh dùng những thuốc kiềm hoá nước tiểu với liều cao (như các 
thuốc kháng acid chứa natri bicarbonat) đôì với những ngưòi bệnh dùng 
lithium.

T etra cy c lin  (các cy c lin )

Phân tích: Dùng đồng thời các tetracyclin với các thuốc kiềm hoá nước tiểu có 
thể làm tăng mạnh sự đào thải tetracyclin và làm giảm nồng độ thuốc này 
trong máu, làm giảm đáp ứng chữa bệnh của thuốc. Cơ chế có thể do môi 
trường kiềm trong nước tiểu làm giảm khả năng tái hấp thu thuốc ở ống thận.

- Xử lý. Dùng hai loại thuốc này cách nhau ít nhất 3 đến 4 giờ. Như vậy vẫn có 
thể chưa tránh được tương tác thuốc, phải dùng tetracyclin với liều cao hơn.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2

C hất acid  hoá nước t iể u

Phăn tích: Trung hoà hoá- lý
- Xử lý: Kết hợp hợp lý hay bất hợp lý tuỳ theo sự trung hoà hoố-lý phù hợp 

hoặc không phù hợp với mục đích điều trị (trung hoà tính base).

A m p hetam in  h oặc d ẫ n  ch ấ t

Phân tích: Thuốc cho đủ liều để kiềm hoá nước tiểu có thể làm tăng tối hâ'p 
thu amphetamin ở ông thận. Cốc chất acid hoá nước tiểu làm tăng thải 
amphetamin (pH khoảng 5). Amphetamin là một base được thải qua thận. 
Trong môi trường acid, có ít amphetamin ỏ dạng không bị phân cực Ngược 
lại, các chất kiềm hoá nước tiểu (pH khoảng 8) làm giảm rất nhiều sự đào 
thải amphetamin qua nước tiểu. Trong y văn, đã thông báo nhiều trưòng 
hợp loạn tâm thần do amphetamin bị giữ lại ở ngưồi bệnh có nưốc tiểu kiềm 
tính (tương tác đã được xác định rõ).

- Xử lý: Acid hoá nước tiểu có lợi khi dùng amphetamin quá liều nhằm tạo 
điều kiện đào thải chất này (tướng tác có lợi). Ngược lại, liệu pháp dùng 
amphetamin có thể bị thấ t bại nếu đào thải amphetamin xảy ra quá nhanh 
(vì acid hoá nưâc tiểu), hoặc gây ra loạn tâm thần do ứ amphetamin (vì kiềm 
hoá nước tiểu).

M ethenam in

- Phăn tích: Hoạt tính của methenamin là do bị thủy phân trong nước tiểu tạo 
thành íormol (tác dụng sát khuẩn) và amoniac. Sự thủy phân này chỉ xảy ra
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khi nưốc tiểu có pH acid. Do vậy, nên phôi hợp châ't này vâi một chất acid 
hoá nước tiểu để tạo điều kiện cho sự thủy phân; pH nước tiểu tăng trên 5 sẽ 
ức chế hoạt tính của methenamin.

- Xử lý'. Tránh ghi đơn đồng thòi một chất kiềm hoá nưốc tiểu vỏi 
methenamin. Cũng tránh kê đơn những thuốc kháng acid có các hydroxyd 
nhôm, calci, magnesi vi chúng làm tăng pH nước tiểu. Với methenamin, pH 
nưâc tiểu thích hợp là thấp hơn hoặc bằng 5.

M ethotrexat

Phân tích: Natri bicarbonat làm tăng thải methotrexat qua thận.
Xử lý: Tính chất trên tạo điểu kiện để tăng thải methotrexat khi dùng liều 
cao và để tránh kết tủa methotrexat trong ông thận.

M exiletin

Phăn tích: Kiểm hoá nưâc tiểu có thể làm giảm đào thải mexiletin qua thận. 
Tương tác này, ghi trong y văn, cho thây có thay đổi tác dụng lâm sàng khi 
phối hợp thuốc.
Xử lý. Nếu cần phối hợp hai thứ thuốc, phải theo dõi những kết quả lâm 
sàng và phải ý thức được những thay đổi có thể có về tác dụng dược lý của 
mexiletin.

Q uinidin hoặc dẫn chất

Phân tích'. Trong môi trường acid, phần lớn lượng quinidin được thải qua 
thận dưới dạng phân cực. Trong môi trường kiểm, quinidin tới thận dưói 
dạng không phân cực và được tái hấp thu. Như vậy trong trường hợp sau, 
tùy theo giá trị của pH, có nguy cơ tăng nồng độ của quinidin trong huyết 
tương, gây quá liều.

- Xử lý: Trong một sô' hoàn cảnh điều trị, theo dõi pH nưâc tiểu là có ích. Có 
thể đo pH bằng băng giấy chỉ thị để kiểm tra  tính acid hay tính kiềm của 
nước tiểu. Trong trường hợp nưóc tiểu kiềm tính, cần theo dõi điện tâm đồ 
và nồng độ quinidin trong huyết thanh. Từ đó, hiệu chỉnh lại liều lượng 
trong thời gian điều trị và lúc ngừng diều trị với chất kiềm hoá nưốc tiểu. 
Thuốc kháng acid có thể làm thay đổi pH vì làm kiềm hoá nưâc tiểu, nhưng 
trưòng hợp này, tương tác xảy ra yếu hơn do kiềm hoá thưòng không đủ. 
Tuy nhiên vẫn phải theo dõi việc phối hợp thuốc này.

Salicylat hay dẫn chất

Phăn tích: Kiềm hoá nước tiểu sẽ làm tăng độ thanh lọc các salicylat và dẫn 
chất (như aspirin) ở thận, làm giảm nồng độ các chất này trong huyết thanh. 
Sự thanh lọc các salicylat tăng lên đột ngột khi pH của nước tiểu tăng đến 
giá trị 7 trâ lên.

992



- x ử  lý: Khi ngưòi bệnh dừng salicylat đồng thời vâi một thuốc kiềm hoá nước 
tiểu, thì phải dùng salicylat với liều cao hơn khi không dùng thuốc kiềm hoố 
nưâc tiểu đồng thời. Việc xác định liều dùng dựa vào kết quả việc định lượng 
salicylat trong máu và đo pH của nước tiểu. Mặt khác, sự kiềm hoá nước 
tiểu sẽ làm giảm độc tính của salicylat khi dùng liều quá cao. Khi phải dùng 
salicylat cùng vối thuốc kháng acid ở dạ dày, phải dùng hai loại thuốc này 
cách nhau ít nhất hai giò.

Sulíon y lu rea: clorp rop am id

Phăn tích: Kiềm hoá nưốc tiểu bằng một thuốc như natri bicarbonat có thế 
làm tăng đào thải clorpropamid. Tương tác này có thể có ích trong điều trị 
nhiễm độc clorpropamid. Nhưng nếu uống natri bicarbonat vì lý do khác, có 
thể làm giảm tác dụng điều trị của clorpropamid. Tương tác xảy ra muộn. 
Cơ chế clorpropamid sẽ tăng thải qua thận khi pH nước tiểu tăng.
Xử lý: Kiểm hoá nước tiểu có thể giúp ích trong điều trị nhiễm độc 
clorpropamid. Liểu clorpropamid có thể cần phải tăng nếu người bệnh 
thường xuyên dùng natri bicarbonat. Phải giám sát glucose máu trong khi 
phối hợp.

THUỐC LÀM TAN HUYẾT KHÔI
Thuốc làm tan cục máu đỏng ãùng trong giai đoạn cấp cứu nhồi máu cơ tim 

(trong vòng 6 giờ)

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

ALTEPLASE lọ tiôm  10 m g; 20  m g; 50  m g

Actilyse lọ tiêm 10 mg; 20 mg; 50 mg

ANISTREPLASE lọ tiêm 30 IU

-  Eminase lọ tiêm 30 IU

UROK.INASE dung dịch tiêm 250.000 IU/lọ; 500.000 IU/lọ
-  Urokinase- KGCC dung dịch tiêm 250.000 IU/lọ; 500.000 IU/lọ
-  KD - Unase bột pha dung dịch tiêm 500.000 IU/lọ

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chỉ định: mức độ 4
Thời kỳ m ang thai: Chống chỉ định trong 18 tuần đầu thai kỳ (nguy cơ 
bong nhau thai) sau thời gian này, cân nhắc tương quan nguy cơ / lợi ích.
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Thời kỳ cho  con  bú: Vì thận trọng
Tăng h u y ế t áp: Khi bệnh nghiêm trọng, không kiểm soát dược.
Suy gan: Khi nghiêm trọng.
Các trư ờ n g  hợp khác: Viêm màng trong tim do vi khuẩn, viêm tụy cấp, có 
tiền sử tai biến mạch mãu não hay phẫu thuật não tủy trước đây không quá 
hai tháng, chảy máu nội nghiêm trọng, những biến đổi thể tạng hoặc mắc 
phải về cầm máu. Chấn thương nghiêm trọng hay mới phẫu thuật.

Cần theo dỏi: mức độ 1
T rẻ em, trẻ  còn bú: Do chưa có những nghiên cứu vấn đề này.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Cãn nhắc nguy co/ lợi ích: mức độ 3

C ep halospo rin  có n hân  th io m eth yltetrazo l

- Phân tích: Tăng nguy cơ chảy máu, chủ yếu vói các cephalosporin có nhân 
thiomethyltetrazol (như latamoxef, cefoperazon, cefamandol, cefm3noxim, 
ceíotetan). Nhân này có tính chát 'như một dẫn chất coumarin, có tác dụng 
chống đông máu (khống vitamin K), như vậy sẽ bổ sung tính chất chông 
đông máu vào tính chất hoặc khống vitamin K, hoặc chông kết tập tiểu cầu 
của các chất đang xét.

- Xử lý: Nên tránh phối hợp thuốc, chủ yếu với latamoxef, do tăng nguy cơ 
chảy máu. cần  cảnh giác khi dùng liều cao cốc kháng sinh này.

H oparin; in d o m eta c in  h o ặ c  d ẩ n  chất; p en to x y íllin ;  pyrazol

Phăn tích: Phôi hợp với mọi thuốc có tác dụng chống kết tập tiểu cầu hoặc 
chông đông máu đều làm tăng nguy cơ chảy máu.
Xử lý: Thông thường, kê đơn và dùng các thuốc làm tan huyết khôi phải do 
các bác sĩ được đào tạo chuyên khoa (bác sĩ tim mạch và bác sĩ của các đội 
câp cứu) đảm nhiệm, vì thuốc có phạm vi điều trị hẹp và cách dùng thuốc 
tinh vi. Nếu cần phối hợp thuốc này, phải theo dõi qua những xét nghiệm 
đông máu thích hợp như thòi gian Howell và thòi gian cephalin kaolin. Tốt 
nhất, nếu có thể, tìm liệu pháp khác.

Tưong tác cần  thận trọng: mức độ 2

N a tr i v a lp ro a t h o ặ c  d ẫn  ch ấ t

Phân tích: Natri valproat có thể gây giảm tiểu cầu, giảm prothrombin máu và 
giảm kết tập tiểu cầu. Như vậy, có thể gây chảy máu ở những người bệnh 
dùng thuốc chống đông máu uống, heparin hay các thuốc làm tan huyết khôi.

Côn nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3

994



x ử  lý: Khi phôi hợp thuổc, và tuỳ theo thuốc chống đông máu đã dùng, tăng 
cường theo dõi sô' lượng tiểu cầu, thòi gian Howell, thời gian chảy máu, tỉ lệ 
prothrombin, tỉ lệ chuẩn hóa quốc tế- INR, test thử đông máu toàn phần TCA.

Tương tác cần theo dõi: mức độ 1

Dipyridamol; salicylat; ticlopidin; thuốc chống viêm không steroid

Phân tích: Phôi hợp với tấ t cả các thuốc chống kết tập tiểu cầu hoặc chông 
đông máu đều làm tăng nguy cơ chảy máu.
Xử lý: T hông  thường kê đơn và dùng các thuốc làm tan huyết khối, phải do 
bác sĩ chuyên khoa (bác sĩ tim mạch, và bác sĩ đội cấp cứu) đảm nhiệm vì 
thuốc có phạm vi điều trị hẹp, và cách dùng thuốc tinh vi. Nếu cần phôi hợp 
thuốc này, bắt buộc phải theo dõi các test thử đông máu thích hợp như thòi 
gian Hovvell, thời gian cephalin kaolin. Nếu có thể, dùng một liệu pháp khác.

D extran

Phân tích: Dextran là chất ức chế tiểu cầu. Với cốc thuốc có tính chất chông 
đông máu và chông kết tập tiểu cầu, phải tránh hoặc kiểm soát được nguy cơ 
chảy máu.

- Xử lý. Tránh phối hợp thuốc này vì khó quản lý được mức giảm đông máu 
mong muôn và nguy cơ chảy máu kèm theo.

Thuốc uống chống đông m áu kháng  v itam in  K

Phân tích: Tăng nguy cơ chảy máu. cần  được một bác sĩ chuyên khoa quản lý.
Xử lý: Thông thường kê đơn và dùng các thuốc làm tan huyết khối, phải do 
bác sĩ chuyên khoa (bác sĩ tim mạch, và bác sĩ đội cấp cứu) đảm nhiệm vì 
thuôc có phạm vi điểu trị hẹp, và cách dùng thuôc tinh vi. Kiểm tra chắc 
chắn ngưòi bệnh không điều trị bằng thuốc chống đông máu. Nếu có, phải 
tính đến tương tác này.

THUỐC LÀM THAY ĐỔI CHẤT NHẦY PHẾ QUẢN
Thuốc tiêu chất nhầy và điều hoà chất nhảy làm dể long đờm 

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

BÔM PÊRU, CỒN CÁNH KIÊN tr á n g , CồN k h u y n h  d iệ p , MENTHOL, tin h  dầu  
LAVANDE, THYM

Balsofumine Menthol 1 % dạng xông họng 
Balsoíumine Menthol 4 % dạng xông họng
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BROMHEXIN
Bisolvon viên nén 8 mg 
Bisolvon ống tiêm 4 mg 
Dosulvon viên nén 8mg 
Paxirasol viên nén 8mg 
Zedex-siro (phốỉ hợp với dextromethorphan)

CARBOCYSTEIN: viên nang 375 mg; siro
Bronchathiol dung dịch uống 7,5 g/150 mL; 2,5g/125 mL 
Bronchokod siro 2g/100 mL; 5g/100 mL 
Bronchocyst siro 7,5g/150 mL 
Fluditec siro 2 và 5%
Solmux Broncho nang 500 mg với 2 mg salbutamol

CLORHEXIN
Drill viên ngậm

BROMOFORM, CODEIN, CINEOL, GAIACOL, PHENOL, LONG NÃO NANG MEM; SIRO, 
THUỐC ĐẠN

Eucalyptine viên đạn 
Eucalyptine siro 
Eucalyptine nang mềm

ACETYLCYSTEIN: ỏng  k h í  d u n g ; gói th u ố c  cỏm ; v iô n  n é n  100 m g, 200  m g  

Acemuc gói thuổc cốm 200 mg 
Exomuc viên lOOmg; 200 mg 
Fluimucil thuốc tiêm 5 g 
Mucomyst gói thuốc cốm 200 mg 
Muxystine gói thuốc cốm 200 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cần thận trọng: mức độ 2

Loét dạ dày - tá tràng; viêm dạ dày: Với các dẫn chất của acetylcystein.
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THUỐC GÂY MÊ BARBITURIC
Lù nliững thuốc gây mẽ, dẫn chất của acid barbituric, dùng trong phẫu thuật thời gian 

ngán. Một sô tươìig tác đã xảy ra do tác dụng câm ứng enzym của barbituric, 
tác dụng nùy chỉ biểu hiện sau nhiều lần dùng thuốc

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

THIOPENTAL NATRI thuốc tiêm 0,5 g; 1 g 
Nesdonal thuốc tiêm 0,5 g; 1 g 
Pentothal thuốc tiêm 0,5 g; 1 g

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chỉ định: mức độ 4
Rối loạn chuyển hoá porphyrin: 0  người có tô' bẩm mắc bệnh này, có 
nguy cơ rối loạn chuyển hoá porphyrin do cảm ứng tổng hợp ALA - 
synthetase, kéo theo tổng hợp các porphyrin kèm đau bụng, nôn, rổì loạn 
tâm thần và thần kinh (liệt mềm hai chi dưởi ngoại biên), nhất là khi rôĩ 
loạn chuyển hoá porphyrin từng cơn cấp tính.

Cân nhắc nguy co / lợi ích: mức độ 3
Thời kỳ m ang tha i: Nghi ngò gây dị tậ t ỏ thai nhi.

Cần theo dõi: mức độ 1
S ity  t ỉm :  Do tá c  d ụ n g  lò m  g iả m  trư ơ n g  lực v à  là m  g iả m  co cơ tim , với liểu  
gây ngủ, các barbituric gây ra ức chế cơ tim không đáng kể, trừ  trường hợp 
suy tim.
Suy gan: Phần lân các barbituric chuyển hoá ở gan, vì vậy suy gan làm 
chậm bất hoạt chúng và làm tăng độc tính của chúng.
Suy th ận : Phenobarbital được đào thải một phần dưỏi dạng còn hoạt tính 
qua thận, cho nên hiện tượng suy thận làm tăng độc tính của nó.
Suy hô hấp, hen: Barbituric ức chế các trung tâm hô hấp ỏ hành não. 

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2 

Benzamid

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng an thần gây buồn ngủ. Tương tác dược lực.
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x ử  lý: Tính tới tăng nguy cơ suy hô hấp khi gây mê.

B eprid il

Phân tích: Dùng đồng thời các thuốc chống tăng huyết áp hay các thuốc gây 
hạ huyết áp với cốc thuốc gây mê barbituric có thể gây hạ huyết áp nghiêm 
trọng.
X ử lý: Khuyên người bệnh phải phẫu thuật, cần báo cho bác sĩ gây mé biết 
các thuốc đang dùng.

V iloxazin

Phăn tích: Đây là trường hợp phối hợp hai thuốc ức chê hệ thần kinh trung 
ương. Bác sĩ gây mê phải lưu ý tới hiệp đồng các tác dụng dược lý.

X ử lý'. Khuyên ngưòi bệnh phải phẫu thuật cần thông báo cho bác sĩ gây mê 
các thuôc đang dùng.

B enzodiazepin; butyrophenon; carbam at h oặc thu ốc tương tự; 
d extropropoxyphen; A uoxetin; g lu th etim id  h oặc thuôTc tương tự; kháng  
h istam in  k hán g Hj an  thần; m ediíòxam in; m ianserin; oxaflozan; 
prim idon h oặc dẫn chất; procarbazin; reserp in; rượu; thuôc an thần  
kinh các loại; th u ốc ch ốn g  trầm  cảm  ba vòn g  h oặc các thu ốc tương tự; 
thuốc chủ vận  của m orphin; th u ốc ức c h ế  hệ th ần  k inh  trung ương

- Phân tích'. Nguy cơ tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương
- X ử lý. Nếu cần phối hợp hai thuốic, phải tính tói nguy cơ này khi gây mê và 

khi chọn liều dùng.

Diazoxid; d ihydropyrid in ; d iltiazem ; íu rosem id  h oặc thu ôc tương tự: 
gu aneth id in  h oặc th u ốc tương tự; levodopa; m ethyldopa; n itrat chống  
dau th ắ t ngực; th u ốc ch ẹn  beta; th u ốc lợi t iểu  g iữ  kali; thu ốc lợi t iểu  
thải kali; th u ố c  ức c h ế  en zym  ch u yển  đổi

Phân tích: Dùng đồng thòi các thuốc chống tăng huyết ốp hoặc các thuốc có 
thể làm hạ huyết ấp với thuốc gây mê barbituric có thể gây tụt huyết nghiêm 
trọng.
X ử lý-. Khuyên người bệnh phải phẫu thuật cần thông báo cho bác sĩ gây mê 
biết các thuốc đang dùng.

Fluvoxam in

- Phăn tích: Nguy cơ tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương.
- X ử  lý: Khi phải phẫu thuật, khuyên người bệnh đang dùng nhiều thuôc 

thông báo cho bác sĩ gây mê các thuốc đã dùng.
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Sotalol

Phăn tích: Dùng đồng thòi các thuốc chống tăng huyết áp hay các thuốc có 
thể gây hạ huyết áp với các thuốc mê barbituric có thể gây hạ huyết ốp 
nghiêm trọng.
Xử lý: Thuốc gây mê được dùng tại bệnh viện dưới sự theo dõi chặt chẽ. Bác 
sĩ gây mê, trong cuộc khám bệnh trước khi phẫu thuật, phải lưu ý các yếu tô' 
này để tính liều thuốc mê cần thiết.

Thuốc ức ch ế  MAO không chọn lọc

Phăn tích: Nguy cơ tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương.
- Xử lý: Nếu cần phối hợp hai thuốc, phải lưu ý nguy cơ này khi gây mê và khi 

xác định liều dùng. Khuyên ngưòi bệnh thông báo cho bác sĩ gây mê biết 
mình đang dùng thuốc ức chê MAO.

THUỐC GÂY MÊ VÀ TIÊN MÊ
Ngoài hai loại barbituric và halogen hoá bay hơi, tính đa dạng của các thuốc gây mê 

đã dần tới yêu cầu chỉ rõ các nhóm có thể gây nguy cơ, để người bệnh cành giác 
và húo cho người gây mê những thuốc mình đang dùng

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

ETOMIDAT nhũ dịch tiêm 20 mg/10 mL
Etomidate Lipuro nhũ dịch tiêm truyền 20 mg/ốngio mL 

KETAMIN dung dịch tiêm lọ 500 mg/lOmL
Calypsol dung dịch tiêm lọ 500 mg/lũmL
Ketalar: dung dịch tiêm 500 mg/lOmL; lọ 250 mg/20 mL

MIDAZOLAM ống tiêm 5 mg/lmL
Hypnovel dung dịch tiêm 5 mg/lmL 
Fulsed dung dịch tiêm 1 mg/lmL

PROPOFOL ông tiêm 200 mg/20 mL
Recoíol Lipuro 1% nhũ dịch tiêm truyền 1%

PROFOL dung dịch tiêm 200 mg/20 mL

Proprofol lipuro 1% nhũ dịch tiêm truyền 1%
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TƯƠNG TÁC THUỐC

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2

A m inosid tiêm  hoặc dùng tại chỗ

Phân tích: Tương tác phải tính đến, do aminosid phong bê được chỗ nôi thần 
kinh-cơ.

- Xử lý: Khuyên ngưòi bệnh sắp phẫu thuật, cần thông báo cho bác sĩ gây mê 
các thuôc đang dùng.

A m phetam in hoặc các dẫn chất

Phăn tích'. Tương tác phải tính đến, tuỳ theo tác dụng cường giao cảm gián 
tiếp.
Xử lý: Khuyên người bệnh sắp phẫu thuật, cần thông báo cho bác sĩ gây mê 
biết các thuốc đang dùng.

Benzamid; benzod iazepin ; íluvoxam in; g lycosid  trợ tim; guaneth idin  
hoặc thu ốc tương tự; levodopa; m ianserin; m ediíbxam in; thuốc an thần  
kinh các loại; oxaflozan; phenoth iazin ; procarbazin; reserpin; 
theophyllin  h oặc dẫn chất; v iloxazin

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng an thần gây buồn ngủ. Tương tác dược lực.

- Xử lý: Khuyên người bệnh sắp phẫu thuật, cần thông báo cho bác sĩ gây mê 
các thuốc đang dùng.

Các thuôc lợi tiểu  giữ  kali

Phân tích: Do có thể có rôì loạn về nước và điện giải.

- Xử lý: Khuyên người bệnh sắp phẫu thuật, cần thông báo cho bác sĩ gây mê 
các thuốc đang dùng.

Thuốc chẹn  alpha

Phăn tích: Có thể có nguy cơ giảm tác dụng co mạch.
Xử lý: Khuyên người bệnh sắp phẫu thuật, cần thông báo cho bác sĩ gây mê 
các thuốc đang dùng.

Thuốc chẹn  b eta  - sota lo l

Phăn tích: Tương tác phải tính đến, tuỳ theo tác động đến tim và làm chậm 
nhịp tim của một số thuốc chẹn beta.
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x ử  lý: Khuyên người bệnh sắp phẫu thuật cần thông báo cho bác sĩ gây mê 
các thuốc đang dùng.

Thuôc cường giao cảm  beta

Phân tích: Do những tác dụng trên tim của các thuốc giông beta.

Xử lý: Khuyên ngưòi bệnh sắp phẫu thuật, cần thông báo cho bác sĩ gây mê 
các thuốc đang dùng.

Thuôc ức ch ế  MAO typ B

Phăn tích: ức chê đặc hiệu monoamin oxydase typ B dẫn tới kéo dài tác 
dụng của levodopa, và điều này giải thích việc kê đơn cùng với chất này. 
Như vậy, tương tác giống như những tương tác của levodopa, và đề nghị bạn 
đọc xem mục họ thuốc đó.

- Xử lý: Khuyên người bệnh sắp phẫu thuật, cần thông báo cho bác sĩ gây mê 
những thuốc đang dùng.

Tương tác cần theo dõi: mức độ 1 

Barbituric; thuốc chủ vận  của m orphin

Phân tích: Nguy cơ tăng tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương.

Xử lý: Nếu cần phôi hợp hai thuốc, phải lưu ý nguy cơ này khi gây mê và khi 
xác định liều dùng. Khuyên người bệnh sắp phẫu thuật, cần thông báo cho 
bác sĩ gây mê những thuốc đang dùng.

Thuốc chông trầm  cảm  ba vòng hoặc chât tương tự

Phăn tích: Chú ý đến tăng tác dụng trên tim mạch với loạn nhịp tim, nhịp 
tim nhanh hay tăng huyết áp nghiêm trọng.

Xử lý: Khuyên ngưòi bệnh sắp phẫu thuật, cần thông báo cho bác sĩ gây mê 
những thuốc đang dùng.

Thuốc ức ch ế  MAO không chọn lọc

Phân tích'. Tăng tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng 
cưòng tác dụng an thần. Tương tốc dược lực.
Xử lý: Khuyên người bệnh sắp phẫu thuật, cần thông báo cho bác sĩ gây mê 
những thuốc đang dùng.
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THUỐC GÂY MẼ BAY HƠI CHỨA HALOGEN
Cúc thuốc mê dùng đường hô hấp

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

DESFLURAN dung dịch chai 240 mL
Suprane dung dịch chai 240 mL

ENFLURAN chai 250 mL

Alyrane chai 250 mL

HALOTHAN dung dịch

Fluothane chai dung dịch phun mù 250mL 
Halothane M&B chai dung dịch hít 20 mL

ISOFLURAN dung dịch

Aerrane dung dịch 100 mL
Forane dung dịch chai 100 mL; 200 mL
Isoílurane dung dịch chai 100 mL

SEVOFLURAN dung dịch hít 99,9%

Sevorane dung dịch hít 99,9% chai 250 mL

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Cần theo dõi: múc độ 1
- Thời kỳ mang thai: Đặc biệt khi trỏ dạ

Suy gan: Do các thuốc này độc vâi gan.
Các trư ờ ng  hợp khác: Nguy cơ rối loạn huyết áp (hạ huyết áp, tăng 
catecholamin trong máu).

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4
Thuốc ức ch ế  MAO không chọn lọc

Phăn tích: Tăng nhạy cảm với các hợp chất halogen. Nguy cơ trụy tim mạch 
nặng.
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- x ử  lý: Ngừng dùng các thuốc ức chế MAO không chọn lọc 15 ngày trước khi 
phẫu thuật. Khuyên người bệnh sắp phẫu thuật, cần thông báo cho bác sĩ 
gây mê những thuốc đang dùng.

Cân nhắc nguy co / lọi ích: mức độ 3 
Ketamin

Phân tích'. Ngưòi bệnh dùng halothan mà dùng thêm ketamin sẽ có hiện 
tượng hạ huyết áp, giảm hiệu suất tim. Cơ chế chưa rõ.
Xử lý: Nếu cần kết hợp thuốc, phải theo dõi cẩn thận về huyết áp. Nếu tương 
tác thuốc xảy ra, phải dùng liệu pháp hỗ trợ (bao gồm cả việc dùng atropin).

Procarbazin

Phăn tích: Nguy cơ rối loạn huyết áp nghiêm trọng, do hoạt tính ức chế 
MAO của cốc thuốc này.
Xử lý: Khuyên người bệnh sắp phẫu thuật, cần thông báo cho bác sĩ gây mê 
những thuốc đang dùng.

Thuốc cưòng giao cảm alpha - beta

Phân tích: Các thuốc gây mê bay hơi chứa halogen làm cơ tim nhạy cảm với 
tác dụng của các thuốc cường giao cảm, nên trong một sô' hiếm trưòng hợp có 
thể gây loạn nhịp thất nghiêm trọng.

- Xử lý: Cần tránh phôi hợp thuôc. Nếu có thể, thay đổi chiến lược điều trị. 
Đây là một liệu pháp ở bệnh viện, thường được thực hiện ở khoa gây mê, hay 
trưốc khi phẫu thuật, có theo dõi liên tục về hô hấp và tim mạch. Ngưòi kê 
đơn phải sẵn sàng trước các hậu quả đã mô tả trong trường hợp phối hợp 
thuốc, và tìm cách tránh chúng. Theo dõi người bệnh liên tục sẽ giúp cho 
quản lý nguy cơ và can thiệp bất ký lúc nào (phải lưu ý cả dạng bào chê' dể 
đánh giá nguy cơ: dạng uống, dùng tại chỗ hay tiêm).

Thuốc cưòng giao cảm beta

Phân tích'. Thuốc gây mê bay hơi chứa halogen làm cơ tim nhạy cảm với tác 
dụng của các thuôc cưòng giao cảm, nên trong một sô' hiếm trưòng hợp có thể 
gây loạn nhịp thất nghiêm trọng. Nguy cơ này chủ yếu được ghi nhận vối 
isoprenalin, được xếp vào loại cường giao cảm beta 1 và beta 2.

- Xử lý: Ngoài việc phải biết đầy đủ các liệu pháp đang tiến hành và tiền sử 
của người bệnh, bác sĩ gây mê phải sẵn sàng các máy móc để theo dõi liên 
tục (điện tâm đồ, huyết áp...). Nên tránh phô! hợp thuốc này, do đó nên cô' 
gắng thay đổi chiến lược điều trị.

Thuôc cholinergic

Phăn tích'. Chủ yếu ỏ đây là neostigmin. Khi phối hợp với thuốc có tính chất 
phong bế thần kinh - cơ, thì có thể có tác dụng đốì kháng
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- x ử  lý. Liệu pháp thưòiig được thực hiện tại cơ sở chuyên khoa sâu. Phải tính 
tới tương tác này khi thực hiện liệu phốp và theo dõi điều trị. Tác dụng càng 
rõ khi liều lượng chống nhược cơ càng cao.

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2
A m ineptin

Phăn tích'. Phôi hợp hai thuốc có tiềm năng độc với gan (hiệp đồng các tác 
dụng không mong muôn).

- Xử lý: Khi phối hợp hai thuốc độc với gan, hoặc phải theo dõi chặt chẽ chức 
năng gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin) hoặc nếu cố thể thì 
hoãn dùng một trong hai thứ thuốc. Kiểm tra chắc chắn là ngưòi bệnh 
không thường xuyên uống rượu và không có tiền sử viêm gan virus. Các 
triệu chứng lâm sàng chính, không đặc hiệu là buồn nôn, sốt, vàng da... Sự 
xuất hiện đồng thời phát ban ngoài da, ngứa, hạch to nói lên bệnh nguyên là 
do thuốc. Cần phân biệt rõ, theo các kết quả xét nghiệm sinh học, nguy cơ 
xuất hiện viêm gan tiêu tế  bào không hồi phục được với viêm gan ứ m ật hồi 
phục được sau khi ngừng điều trị.

A m inosid tiêm  hoặc dùng tại chỗ; k hán g sin h  polypeptid; th u ốc loại
cura; lincosam id

Phân tích'. Nguy cơ phong bê thần kinh - cơ tăng lên, có thể kéo theo yếu cơ, 
suy hô hấp, thậm chí liệt, đặc biệt khi dùng eníluran và isofluran.

- Xử lý. Người gây mê có trách nhiệm tránh nguy cơ này và chuẩn bị sẵn 
thuốc kháng cholinesterase và muối calci tiêm để giải toả sự phong bế thẩn 
kinh - cơ. Nguy cơ này giảm thiểu khi có hỗ trợ hô hấp; phải chú ý khi ngưòi 
bệnh tình lại.

Am iodaron

Phân tích: Tăng nguy cơ hạ huyết áp và tăng nguy cơ nhịp tim chậm kháng 
lại atropin.

- Xử lý: Tất cả phụ thuộc vào mục đích điều trị chính và thòi gian điều trị với 
thuốc này hay thuốc kia. Có thể có thấ t bại trong điều trị.

A m phetam in hoặc dan chất

- Phân tích: Halothan, eníluran, ìsoíluran, methoxyíluran... làm cho cơ tim 
nhạy cảm với tác dụng của các thuốc cưòng giao cảm, như vậy làm tăng 
nguy cơ xuất hiện loạn nhịp thất nghiêm trọng.

- Xử lý-. Bác sĩ gây mê hoặc bác sĩ chuyên khoa yêu cầu người bệnh ngừng 
dùng amphetamin ít nhất hai ngày trước khi phẫu thuật, hoặc hiệu chỉnh 
lại liều dùng cho thích hợp.
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B enzodiazepin; m ianserin; m edifoxam in; m ethyldopa; thuốc an thần  
kinh các loại; oxaflozan; phenothiazin; v iloxazin

Phân tích'. Tăng tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lực.

- X ử lý: Khuyên ngưòi bệnh sắp phẫu thuật, cần thông báo cho bác sĩ gây mê 
những thuốc đang dùng.

Bepridil

Phăn tích: Có khả năng rốì loạn dẫn truyền nhĩ - thất, đặc biệt với halothan 
và ethran.

- X ử lý: Khuyên ngưòi bệnh sắp phẫu thuật, cần thông báo cho bác sĩ gây mê 
những thuốc đang dùng.

Carbam azepin

Phăn tích: Dùng carbamazepin dài ngày có nguy cơ tạo thành những chất 
chuyển hoá độc vối gan từ các thuốc gây mê halogen hoá (eníluran, halothan, 
methoxyíluran).

Xử lý: Khuyên ngưòi bệnh sắp phẫu thuật, cần thông báo cho bác sĩ gây mê 
những thuốc đang dùng.

Dihydropyridin; diltiazem ; verapam il

Phân tích: Có thể tăng hiện tượng hạ huyết áp, mặc dầu các thuốc đối kháng 
calci có thể có ích để dự phòng nhịp nhanh trên thất, tăng huyết áp và co 
thắt mạch vành trong khi phẫu thuật.

- Xử lý: Đây là tương tốc mà bác sĩ gây mê phải quản lý tuỳ thuộc các thông 
sô' theo dõi thu được khi phẫu thuật.

Doxapram

Phân tích: Ngừng dùng thuốc gây mê làm cơ tim nhạy cảm với các 
catecholamin, mà doxapram lại tăng giải phóng các catecholamin.

- Xử lý: Phải chò ít nhâ't 10 phút sau khi ngừng thuốc mê, rồi mới dùng 
doxapram.

G uanethidin  hoặc th u ốc tương tự; reserp in

Phân tích: Nguy cơ hạ huyết ốp do giảm thể tích máu.

Xử lý: Khuyên người bệnh sắp phẫu thuật, cần thông báo cho bác sĩ gây mê 
những thuốc đang dùng.
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Phân tích: Halothan làm cơ tim nhạy cảm vối tác dụng của các thuôc cường 
giao cảm, đặc biệt vối các catecholamin; điều này có thể dẫn đến những nguy 
cơ nghiêm trọng về loạn nhịp thất.

- Xử lý: Khuyên người bệnh sắp phẫu thuật, cần thông báo cho bác sĩ gây mê 
những thuốc đang dùng.

N itrat chống đau thắt ngực

- Phân tích: Tảng nguy cơ hạ huyết áp chì khi dùng liều cao.
Xử lý. Khuyên người bệnh sắp phẫu thuật, cần thông báo cho bác sĩ gây mê 
những thuốc đang dùng. Tránh hiện tượng giảm thể tích máu.

P henytoin

Phân tích: Dùng phenytoin lâu dài có thể làm tăng chuyển hoá của thuốc 
gây mê, dẫn đến phải tăng liều, từ đó sẽ có hậu quả là độc vối gan và với thận.
Xử lý: Có thể gặp phối hợp này tại bệnh viện. Bác sĩ gây mê phải lưu ý tương 
tác này. Khuyên ỉigười bệnh thông báo cho bác sĩ gây mê những thuốc đang 
dùng.

Prim idon hoặc dẫn chất

Phân tích: Primidon làm tăng chuyển hoá các thuốc gây mê, làm tăng thêm 
độc tính với gan, do phải dùng liều thuốc gây mê cao hơn.

- Xử lý. Khuyên ngưòi bệnh sắp phẫu thuật, cần thông báo cho bác sĩ gây mê 
những thuốc đang dùng.

Rifampin

Phăn tích: Độc tính với gan và bệnh não do gan đã được báo cáo khi riíampin 
và isoniazid được dùng sau khi gây mê bằng halothan. Tương tác xảy ra 
chậm. Phối hợp rifampin và halothan có thể làm tăng độc tính của isoniazid 
đôi với gan.
Xử lý: Ngừng điều trị chống lao và cho điều trị chống nhiễm độc gan. Sau khi 
gây mê bằng halothan, tránh dùng riíampin - isoniazid một thời gian ngắn.

Rượu

Phân tích: Say rượu cấp tính (người bệnh vào cấp cứu): tăng cường tác dụng 
gây ngủ do ức chế enzym. Nghiện rượu mạn tính: Đôi kháng với tác dụng 
gây ngủ do cảm ứng enzym, đòi hỏi phải tăng liều thuốc gây mê.
Xử lý: Khuyên người bệnh sắp phẫu thuật, cần thông báo cho bác sĩ gây mê 
những thuốc đang dùng.

Levodopa
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S o ta lo l

Phăn tích: Có thể kéo dài hạ huyết áp, vì phong bế đáp ứng phản xạ tim, do 
kích thích các thụ thể beta adrenergic. Nhược điểm này có thể khắc phục 
bằng cách dùng dobutamin, dopamin, isoproterenol...với đầy đủ sự thận trọng
Xử lý: Bác sĩ gây mê cần bô’ trí đầy đủ phương tiện theo dõi (theo dõi liên tục 
bằng máy) để có thể can thiệp bất kỳ lúc nào.

T heophylin  hoặc dẫn chất

Phân tích: Tăng nguy cơ loạn nhịp tim, đặc biệt khi dùng halothan.
- Xử lý: Phôi hợp thuốc này được thực hiện tại bệnh viện. Khuyên người bệnh 

thông báo cho bác sĩ gây mê những thuốc đang dùng.

Thuốc chẹn  alpha

Phăn tích: Nguy cơ hạ huyết áp nghiêm trọng.
- Xử lý: Khuyên ngưòi bệnh sắp phẫu thuật, cần thông báo cho bác sĩ gây mê 

những thuốc đang dùng.

Thuôc chẹn  beta

Phăn tích: Thuốc chẹn beta, kể cả dạng thuốc nhỏ mắt, có thể kéo dài hạ 
huyết áp, do phong bế đáp ứng phản xạ tim gây ra bởi sự kích thích các thụ 
thể beta adrenergic. Có thể khắc phục nhược điểm này bằng cách dùng 
dobutamin, dopamin, isoproterenol... với đầy đủ sự thận trọng.
Xử lý: Bác sĩ gây mê phải sẵn sàng mọi phương tiện theo dõi (giám sát liên 
tục bằng máy), cho phép can thiệp bất kỳ lúc nào.

Thuốc lợi tiểu  giữ  kali; thuốc lợi tiểu  hạ kali máu; íurosem id  hoặc  
th u ôc tương tự

Phản tích: Nguy cơ hạ huyết áp do giảm thể tích máu.
Xử lý: Theo dõi huyết động và điều trị cốc rối loạn chuyển hoá. Khuyên 
ngưòi bệnh sắp phẫu thuật, cần thông báo cho bác sĩ gây mê những thuốc 
đang dùng.

Thuốc ức c h ế  MAO typ B

Phân tích: ức chê đặc hiệu monoamin oxydase typ B làm cho tác dụng của 
levodopa kéo dài thêm, điều này giải thích hai chất này được kê đơn cùng 
nhau. Vì vậy cốc tương tác cũng giống như tương tác vỏi levodopa, nên bạn 
đọc có thể tìm đọc ở họ thuốc này.
Xử lý: Khuyên người bệnh sắp phẫu thuật, cần thông báo cho bác sĩ gây mê 
những thuốc đang dùng.
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Fluvoxam in; glycosid  trợ tim; thu ốc chủ vận của m orphin

Phân tích: Nguy cơ tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương.
- Xử lý: Nếu cần phối hợp thuốc, phải tính tới nguy cơ này khi gây mê và khi 

chọn liều dùng. Khuyên người bệnh sắp phẫu thuật, cần thông báo cho bác 
sĩ gây mê những thuốc đang dùng.

Isoniazid hoặc thuốc tương tự

Phán tích: Có thể tăng tạo thành các hợp chất íluor vô cơ độc với thận, nhất 
là khi isoniazid được dùng với eníluran.
Xử lý: Khuyên người bệnh sắp phẫu thuật, cần thông báo cho bác sĩ gây mê 
những thuốc đang dùng.

Natri valproat hoặc dẫn chất

Phán tích'. Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng các 
tác dụng an thần. Tương tác dược lực.

- X ử lý: Khuyên người bệnh sắp phẫu thuật, cần thông báọ cho bác sĩ gây mê 
những thuốc đang dùng.

Thuốc chống trầm  cảm  ba vòng hoặc th u ốc tương tự

Phân tích: Có thể có tác dụng trên hệ tim mạch, kiểu loạn nhịp và tăng 
huyết áp.

- Xử lý: Khuyên ngưòi bệnh sắp phẫu thuật, cần thông báo cho bác sĩ gây mê 
những thuốc đang dùng.

Tưong tác cần theo dõi: múc dộ 1

THUỐC NHUẬN TRÀNG KÍCH THÍCH
Thuốc nhuận tràng kích thích ruột bài tiết nước và chất điện giải, 

và làm tăng nhu động ruột

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

BISACODYL viên nén bao 5 mg
Dulcolax viên nén bao 5 mg 
Bisacodyl viên nén bao 5 mg

Vỏ HẠT CÂY ISAPGOL; GÔM STERCULIA, SENNA.CASCARA gói bột uống 3,6g/gói 
6g/gói; cô'm hộp 375g; viên nén bao
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Igol gói bột uống 3,6g/gói; 6g/gói 
Normacol ccím hộp 375g 
Mucinum viên nén bao

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chỉ định: múc độ 4
Bệnh đại tràng : Do tác dụng của các thuốc nhuận tràng, mọi bệnh đại 
tràng tắc hay viêm (viêm trực đại tràng, bệnh Crohn...) đểu chống chỉ định 
dùng thuốc này.
Các trường  hợp khác: Trưòng hợp mất nước nghiêm trọng. Hội chứng đau 
bụng chưa rõ nguyên nhân.

Cãn nhắc nguy ca/lợi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Các thuốc nhuận tràng này qua được sữa mẹ, gây 
nguy cơ hội chứng tiêu chảy â trẻ bú mẹ.
Trẻ em: Tránh dùng loại thuốc nhuận tràng này cho trẻ em, vì nguy cơ mất 
điện giải và gây tổn thương ruột.
Thời kỳ m ang thai: “Bệnh thuốc nhuận tràng” gây những rốì loạn (suy 
nhược, trạng thái buồn nôn, rối loạn tâm thần...) và tăng nguy cơ tetani ở 
người mang thai. Phải chú ý những biệt dược chứa chất podophyllin, gây 
quái thai.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân nhắc nguy cơ / lợi ích: mức độ 3
Amiodaron

Phân tích: Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh khi phối hợp các thuốc này. Hạ kali 
máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài có từ trước (chỉ thấy trên điện tâm 
đồ) là những yếu tò' tạo điều kiện xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một 
dạng nhịp thất đặc biệt, có thể xuâ't hiện thành cơn rất ngắn (vài giây, mệt 
thỉu: có cảm giác ngất nhưng không mất ý thức).
Xử lý: Tốt nhất ngừng thuốc n h u ận  t r à n g .  Nếu cần phối hợp thuôc, phải dự 
phòng hạ kali máu bằng tăng cưòng theo dõi, và phải theo dõi điện tâm đồ. 
Khi xuất hiện xoắn đỉnh, không dùng các thuôc chông loạn nhịp. Khuyên 
người bệnh gặp lại bác sĩ nếu thấy mỏi mệt, yếu cơ, chuột rút.

Bepridil; pentam idin

Phăn tích: Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh khi dừng phôi hợp thuôc này. Hạ 
kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài từ trưóc (chỉ biết trên điện tâm
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đồ) là những yếu tô’ tạo điều kiện xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một 
dạng nhịp thất đặc biệt, có thể xuất hiện thành cơn râ't ngắn (vài giây, mệt 
thỉu: có cảm giác ngất nhưng không mất ý thức) phát triển thành rung thất.

- Xử lý: Nên tránh phối hợp thuốc này. Dùng các thuốc không gây xoắn đỉnh. 
Nếu cần phối hợp thuốc này, nên theo dõi liên tục khoảng QT và kiểm tra 
đểu đặn kali máu. cần  chú ý các dấu hiệu báo trưốc hạ kali máu: mệt mỏi, 
yếu cơ, chuột rút.

Các benzam id

Phân tích'. Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh khi phối hợp hai thuốc này (đặc biệt 
vâi sultoprid). Hạ kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài có từ trước 
(chỉ thấy trên điện tâm đồ) là những yếu tô' tạo điều kiện xuất hiện xoắn 
đỉnh. Xoắn đỉnh là một dạng nhịp thâ't đặc biệt, có thể xuất hiện thành cơn 
rất ngắn (vài giây, mệt thỉu: có cảm giác ngất nhưng không mất ý thức). Các 
thuốc gây hạ kali máu sẽ tạo điều kiện cho các chất không chốhg loạn nhịp 
gây xoắn đình.

- Xử lý: Nên tránh phôi hợp thuốc. Dùng các thuốc không gây xoắn đỉnh. Nếu 
cần phối hợp thuốc, phải theo dõi khoảng QT và kiểm tra đều đặn kali máu. 
Cần chú ý cốc dấu hiệu lâm sàng báo hiệu hạ kali máu: mỏi mệt, yếu cơ, 
chuột rút.

Disopyram id

- Phân tích: Khi phôi hợp thuốc này, có nguy cơ xoắn đỉnh do cộng hợp các tác 
dụng điện sinh lý. Hạ kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài từ trưóc 
(chỉ biết trên điện tâm đồ) là những yếu tô' tạo điều kiện xuất hiện xoắn 
đỉnh. Xoắn đinh là một dạng nhịp thất đặc biệt, có thể xuất hiện thành cơn 
rất ngắn (vài giây, mệt thỉu: có cảm giác ngất nhưng không mất ý thức).

- Xử lý: Nên tránh phối hợp thuốc này. Dùng các thuốc không gây xoắn đỉnh. 
Nếu cần phối hợp thuốc, phải theo dõi liên tục khoảng QT và kiểm tra đều 
đặn kali máu. cần  chú ý các dấu hiệu lâm sàng báo hiệu hạ kali máu: mỏi 
mệt, yếu cơ, chuột rút.

H alofantrin

Phăn tích: Khi dùng phối hợp thuốc này, có nguy cơ xoắn đỉnh, do hạ kali 
máu tạo điểu kiện. Hạ kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài từ trước 
(chỉ biết được trên điện tâm đồ) là những yếu tô' tạo điểu kiện xuất hiện 
xoắn đinh. Xoắn đỉnh là một kiểu nhịp thâ't đặc biệt, có thể xuất hiện thành 
cơn rấ t ngắn (vài giây, mệt thỉu: có cảm giác ngất nhưng không mất ý thức).

Xử lý: Nên tránh phôi hợp thuốic này. Dùng các thuốc không gây xoắn đình. 
Nếu cần phối hợp thuốc, phải theo dõi liên tục khoảng QT và kiểm tra đều
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đặn kali máu. cần  chú ý các dấu hiệu lâm sàng báo hiệu hạ kali máu: mỏi 
mệt, yếu cơ, chuột rút.

M acrolid

Phân tích'. Tăng nguy cơ xoắn đỉnh do cộng hợp cốc tác dụng, mới chỉ được 
mô tả vối erythromycin tiêm tĩnh mạch. Hạ kali máu, nhịp tim chậm và 
khoảng QT dài từ trưóc (chỉ biết được trên điện tâm đồ) là những yếu tô' tạo 
điểu kiện xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một kiểu nhịp thất đặc biệt, có 
thể xuất hiện thành cơn rất ngắn (vài giây, mệt thỉu: có cảm giác ngất 
nhưng không mất ý thức). Trong họ macrolid, chỉ có erythromycin, đặc biệt 
dưối dạng tiêm tĩnh mạch có thể gây rối loạn nhịp tim (kéo dài đoạn QT, 
ngoại tâm thu thất, xoắn đỉnh, blốc nhĩ-thất).

- Xử lý: Phối hợp thuốc có tiềm năng gây tử vong này là chốhg chỉ định và 
không được kê đữn. Ngay khi dùng một mình, erythromycin tiêm tĩnh mạch 
cũng gây loạn nhịp tim. Do đó không nên tiêm nhanh cả liều, mà phải 
truyền tĩnh mạch liên tục hay gián đoạn, thòi gian truyền mỗi lần phải hơn 
60 phút.

Sparíloxacin

Phăn tích'. Tương tác thuôc này chỉ ứng với sparíloxacin (Zagara). Tăng nguy 
cơ xoắn đỉnh do cộng hợp các tác dụng điện sinh lý. Hạ kali máu, nhịp tim 
chậm và khoảng QT dài từ trước (chỉ biết được trên điện tâm đồ) là những 
yếu tô' tạo điều kiện xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một dạng nhịp thất 
đặc biệt, có thể xuất hiện thành cơn rất ngắn (vài giây, mệt thỉu: có cảm giác 
ngát nhưng không mất ý thức).

- Xử lý: Nên tránh phối hợp thuốc này. Dùng các thuốc không gây xoắn đỉnh. 
Nếu cần phôĩ hợp thuôc, phải theo dõi liên tục khoảng QT và kiểm tra đểu 
đặn kali máu. cần  chú ý các dấu hiệu lâm sàng.báo hiệu hạ kali máu: mỏi 
mệt, yếu cơ, chuột rút.

Thuôc kháng histam in kháng Hj không an thần

Phăn tích: Tương tác chỉ thấy với một kháng histarain không an thần là 
astemizol (Hismanal). Hạ kali máu (và cả những trường hợp tiêu chảy dai 
dẳng có thể gây mất nưốc và điện giải) là một yếu tố  tạo điều kiện xuất hiện 
xoắn đỉnh. Nguy cơ này lại tăng lên khi cốc thuốc gây hạ kali máu lại được 
phôi hợp với những thuốc khác có thể gây xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một dạng 
nhịp thất đặc biệt, có thể xuất hiện thành cơn rất ngắn (vài giây, mệt thỉu: 
có cảm giác ngất nhưng không mất ý thức).

Xử lý: Nên tránh phối hợp thuôc. Thay đổi chiến lược điều trị và chọn những 
thuốc không gây xoắn đỉnh. Nếu cần phôi hợp thuốc này, phải theo dõi kali 
máu, và khi cần bổ sung kali.
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V in cam in

Phăn tích: Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh khi phôi hợp hai thuốc này. Hạ kali 
máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài từ trước (chỉ biết được trên điện tâm 
đồ) là những yếu tô' tạo điều kiện xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một 
dạng nhịp thất đặc biệt, có thể xuất hiện thành cơn rấ t ngắn (vài giây, mệt 
thỉu: có cảm giác ngất nhưng không mất ý thức) có thể đôi khi phát triển 
thành rung thất.

- Xử lý: Nên tránh phôi hợp thuốc này. Dùng các thuốc không gây xoắn đinh. 
Nếu cần phôi hợp thuốc, phải theo dõi liên tục khoảng QT và kiểm tra đều 
đặn kali máu. cần  chú ý các dấu hiệu lâm sàng báo hiệu hạ kali máu: mỏi 
mệt, yếu cơ, chuột rút.

Tương tác cần thận trọng: múc độ 2

Am photericin B

Phăn tích: Tác dụng hạ kali máu, khi dùng dạng tiêm. Amphotericin B rất ít 
được hấp thu khi uống hay dùng tại chỗ trong điều kiện bình thường.

- Xử lý: Theo dõi kali máu. Phải đánh giá các nguy cơ theo đường dùng 
amphotericin B.

Các thuốc loại cura

Phăn tích'. Nguy cơ tăng phong bế thẫn kinh-cơ do giảm kali máu, nhất là 
với các thuốc loại cura không khử cực.

- Xử lý: Cần định lượng kali máu trưâc khi dùng thuốc loại cura không khử 
cực.

Corticoid khoáng; íủrosem id h oặc thu ốc tương tự; glucocorticoid; 
tetracosactid; thuốc lợi tiểu  thải kali

Phăn tích: Phốĩ hợp hai thuốc hạ kali máu, kéo theo tăng nguy cơ hạ kali 
máu, nhất là khi dùng lâu dài thuốc nhuận tràng.

- Xử lý: Kiểm tra kali máu, và khi cần, hiệu chỉnh nồng độ đó bằng muối 
kali. Hạ kali máu thể hiện trên lâm sàng qua mỏi mệt, thậm chí chuột rút 
và đôi khi loạn nhịp tim. cần  phải chú ý trường hợp mất nước quá nhiều 
(khi gắng sức, tròi nóng, hoặc tiêu chảy dai dẳng), làm cho mất kali càng 
thêm nghiêm trọng.

Glycosid trỢ tim

Phân tích: Hạ kali máu có thể xảy ra do dùng các thuốc nhuận tràng kích 
thích và có thể làm các thuốc digitalis dễ gây độc.
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- x ử  lý: Theo dõi ngưòi bệnh trên lâm sàng. Nếu có thể, ngừng kê đơn thuốc 
nhuận tràng kích thích ở người bệnh cao tuổi đang dùng các thuốc họ 
digitalis. Kiểm tra  kali máu đều đặn ở ngưòi bệnh dùng thuốc nhuận tràng 
dài ngày. Nếu cần, kiểm tra điện tâm đồ. Theo dõi lâm sàng (mỏi mệt, chuột 
rút, loạn nhịp tim). Khuyên ngưòi bệnh đang dùng thuốc digitalis không tự 
ý dùng thêm thuốc nhuận tràng.

Q uinidin hoặc dẫn chất

Phăn tích'. Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh khi phôi hợp một thuốc có tác dụng 
hạ kali máu với một thuốc chông loạn nhịp thuộc nhóm 1 theo Vaugham - 
Williams. Hạ kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài từ trước (chỉ biết 
được trên điện tâm đồ) là những yêu tô’ tạo điều kiện xuất hiện xoắn đỉnh. 
Xoắn đỉnh là một dạng nhịp thất đặc biệt, có thể xuất hiện thành cơn rất 
ngắn (vài giây, mệt thỉu: có cảm giác ngất nhưng không mất ý thức).

- Xử lý: Nếu cần phối hợp một thuốc nhuận tràng kích thích với một thuốc 
chông loạn nhịp, phải phòng ngừa hạ kali máu bằng cách bổ sung thêm một 
lượng kali đã được tính toán, và nếu cần, phải làm điện tâm đồ. Khi thấy 
xuất hiện xoắn đinh, không dùng thuốc chông loạn nhịp. Khuyên ngưòi bệnh 
gặp lại bấc sĩ nếu thấy mệt mỏi, yếu cơ, chuột rút.

Sotalol

Phân tích'. Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh khi phối hợp cốc thuốc này. Hạ kali 
máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài từ trước (chỉ biết được trên điện tâm 
đồ) là những yếu tô' tạo điều kiện xuất hiện xoắn đỉnh. Xoắn đỉnh là một 
dạng nhịp thất đặc biệt, có thể xuất hiện thành cơn rất ngắn (vài giây, mệt 
thỉu: có cảm giác ngất nhưng không m ất ý thức).
Xử lý: Tô’t nhất, ngừng thuốc nhuận tràng. Nếu cần phốỉ hợp, phải dự phòng 
hạ kali máu bằng cách tăng cưòng theo dõi và phải làm điện tâm đồ. cần  
chú ý các dấu hiệu báo trước hạ kali máu: mỏi mệt, yếu cơ, chuột rút. Khi 
thấy xuất hiện xoắn đỉnh, không dùng thuốc chông loạn nhịp.

Thuôc nhuận tràng làm  m ềm

Phân tích: Dùng các thuốc này phôi hợp với các thuốc nhuận tràng kích 
thích (mặc dầu trong một sô' biệt dược có phối hợp này) có thể về lâu dài làm 
các thuốc nhuận tràng kích thích bị hấp thu và gây độc cho gan.

Xử lý: Tìm hiểu nguyên nhân táo bón, tránh dùng các thuốc nhuận tràng dài 
ngày. Tránh phối hợp các thuôc nhuận tràng vối nhau.
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THUỐC NHUẬN TRÀNG LẢM MỀM
Các sản phẩm có tính tầm ướt vù gây nhũ hoá ỏ  ống tiêu hoú

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

NATRIDQCUSAT thuốc thụt hậu môn (phối hợp với glycerin và carboxy-metyl-cellulose)
Norgalax thuốc thụ t hậu môn (phối hợp vối glycerin và carboxy-metyl- 
cellulose)

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy co/lọi ích: mức dộ 3
B ệnh đại tràn g : Do tác dụng của thuốc nhuận tràng, mọi bệnh đại tràng, 
nhất là do tắc nghẽn, là một chông chì định.

Cần theo dỏi: mức dộ 1
. - T rẻ em: Ở trẻ dưối 6 tuổi, khó chẩn đoán các bệnh đường tiêu hoá, và các 

thuốc này chỉ được phát theo đơn bác sĩ.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Tương tác cổn thộn trọng: múc dộ 2

Q uinidin  hoặc dan chất

Phăn tích: Dùng lâu dài các thuốc nhuận tràng có thể gây hạ kali máu. Có 
nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh.

- Xử lý: Dù nguy cơ này nhỏ, cũng vẫn cần phải biết.

Thuốc loại cura

Phăn tích: Nguy cơ tãng phong bế thần kinh-cơ do giảm kali máu, nhất là 
với các thuổc loại cura không khử cực, và ỏ những người bệnh dùng thuổc 
nhuận tràng thòi gian dài.

- Xử lý: Nguy cơ trên tương đối thấp. Hỏi người bệnh xem có dùng rất thường 
xuyên các thuốc nhuận tràng không? cần  định lượng kali máu trước khi 
dùng thuốc loậi cura không khử cực.
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T h uôc nh u ận  tràn g  k ich  th ích

Phăn tích: Phôi hợp vôi các thuốc nhuận tràng kích thích (ngay cả khi phối 
hợp này có sẵn trong một sô' biệt dược) lâu dài có thể dẫn tới hấp thu các 
thuôc nhuận tràng kích thích và gây độc vối gan.

Xử lý: Cần tìm hiểu nguyên nhân táo bón và tránh dùng thuốc nhuận tràng 
dài ngày. Tránh phối hợp các thuốc nhuận tràng với nhau.

THUỐC NHUẬN TRÀNG LÀM TRƠN
Các sàn phẩm này chù yếu có chất nền là các dầu khoáng (dấu parafm)

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

DẦU PARAFIN gel uô'ng

Lubentyl gel uống

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chi định: mức độ 4
Các bệnh đại tràng : Do tác dụng của các thuốc nhuận tràng, tấ t cả các 
bệnh đại tràng gây tắc nghẽn đều chông chỉ định dùng thuốc này.
Các trạn g  th á i khác: Hội chứng đau bụng chưa rõ nguyên nhân, hay do 
viêm (viêm trực đại tràng loét, bệnh Crohn...).

Thận trọng: mức độ 2
Trẻ em; trẻ  còn bú mẹ: Không nên dùng cho trẻ dưđi 6 tuổi (nguy cơ gây 
bệnh phổi dưõng trâp).
Thời kỳ mang thai: Dùng lặp lại nhiều lần các loại dầu khoáng ỏ ngưòi 
mang thai làm giảm hấp thu thức ăn, đặc biệt các vitamin tan trong dầu; hạ 
thrombin huyết và các bệnh xuất huyết ở trẻ mồi sinh.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Côn nhắc nguy co / lợi ích: mức độ 3
Amiodaron

Phăn tích: Nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh khi phối hợp các thuốc này. Hạ kali 
máu, nhịp tim chậm, và khoảng QT kéo dài đã có từ trưóc (chì nhận thấy
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trên điện tâm đồ) là những yếu tô' tạo điều kiện thuận lợi cho xuất hiện xoắn 
đỉnh. Xoắn đỉnh là một dạng nhịp thất đặc biệt, có thể xuất hiện thành cơn 
rất ngắn (vài giây, mệt thỉu: có cảm giác ngất nhưng không mất ý thức).

- Xử lý: Nên ngừng dùng các thuốc nhuận tràng. Nếu cần phối hợp thuốc 
này, phải dự phòng hạ kali máu bằng cách tăng cường theo dõi và phải 
theo dõi điện tâm đồ. Khi thây xoắn đỉnh, không dùng các thuốc chông 
loạn nhịp. Khuyên người bệnh gặp lại bốc sĩ khi thấy mỏi mệt, yếu cơ, 
thậm chí chuột rút.

Bepridil; disopyram id; glucocorticoid; th u ốc lợi t iểu  thải kali

Phân tích: Dùng lâu dài các thuốc nhuận tràng làm trơn (cũng như khi tiêu 
chày nặng) có thể gây hạ kali máu.

- Xử lý. Khi phối hợp thuốc này, phải dự phòng hạ kali máu bằng cách 
cung cấp thêm kali, và tuỳ theo tình hình lâm sàng, theo dõi điện tâm đồ 
(nguy cơ hạ kali máu thâp hơn khi dùng các thuốc nhuận tràng kích 
thích). Khuyên người bệnh gặp lại bác sĩ khi thây mỏi mệt, yếu cơ, thậm 
chí chuột rút.

Tưong tác cần thộn trọng: mức độ 2
Các thuốc loại cura

- Phản tích: Nguy cơ tăng phong bế thần kinh-cơ do giảm kali máu, nhất là 
với các thuốc loại cura không khử cực.

- Xử lý. Cần định lượng kali máu trưốc khi dùng thuốc loại cura không khử cực.

E stroeen  hoặc thuôc nttừa thai estrogen -p rogestogen

Phăn tích'. Dùng dầu khoáng cùng với các estrogen-progestogen làm giảm 
hấp thu và giảm hoạt tính các estroprogestogen.

- Xử lý: Có thể tránh được những hậu quả của tương tác này bằng cách 
khuyên người bệnh dùng hai thuốc đó cách nhau nhiều giò (dùng estrogen- 
progestogen trước hai giò hoặc bôn giò sau khi dùng dầu khoáng).

Furosem id hoặc thuốc tương tự

Phăn tích: Phôi hợp hai thuốc gây hạ kali, làm tăng nguy cơ hạ kali máu và 
nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh.

- X ử lý: Theo dõi kali máu, và nếu cần, khắc phục hạ nồng độ kali trong máu 
bằng các muốỉ kali. Hạ kali máu biểu hiện lâm sàng bằng mệt mỏi, thậm chí 
có thể có co cứng cơ và đôi khi rô'i loạn nhịp tim. cần  chú ý tránh để mất
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nước quá nhiều (như khi hoạt động thể lực, nóng nực, hoặc tiêu chảy dai 
dẳng), làm mất thêm kali.

G lycosid trỢ tim

Phăn tích'. Dùng dầu khoáng cùng glycosid trợ tim làm giảm hấp thu và 
hoạt tính.

- X ử  lý: Có thể tránh được những hậu quả của tương tác này bằng cách 
khuyên người bệnh dùng hai thuốc đó cách nhau nhiều giò (dùng estrogen- 
progestogen trước hai giờ hoặc bôn giờ sau khi dùng dầu khoáng).

Q uinidin hoặc dẫn chất

Phăn tích: Thuốc nhuận tràng làm trơn dùng lâu dài có thể gây hạ kali máu, 
như vậy làm tăng nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh khi dùng phối hợp với 
quinidin. Hạ kali máu, nhịp tim chậm, và khoảng QT dài có từ trước (chỉ 
biết được trên điện tâm đồ) là những yếu tô tạo điều kiện xuất hiện xoắn 
đỉnh. Xoắn đỉnh là một dạng nhịp thất đặc biệt, có thể xuất hiện thành cơn 
rấ t ngắn (vài giây, mệt thỉu: có cảm giác ngất nhưng không mất ý thức).

- X ử  lý: Phôi hợp thuốc này cần được theo dõi. Có lẽ nên ngừng dùng các thuốc 
nhuận tràng, hoặc dùng các thuốc không gây xoắn đỉnh. Khuyên nên dùng 
chê độ ăn thay thuốc nhuận tràng. Nếu không, phải chú ý đến các dâu 
hiệu lâm sàng báo hiệu hạ kali máu như loạn nhịp tim, mệt mỏi, yếu cơ, 
chuột rút.

Sotalol; v incam in

- Phăn tích: Các thuốc nhuận tràng làm trơn có thể gây hạ kali máu khi
d ù n g  l â u  d à i ,  n h ư  v ậ y  l à m  t ă n g  n g u y  c ơ  x u ấ t  h i ộ n  x o ắ n  đ ỉ n h  k h i  d ù n g  p h ô i

hợp vâi các chất trên. Hạ kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài có từ 
trưóc (chỉ biết được trên điện tâm đồ) là những yếu tô' tạo điều kiện xuất 
hiện xoẵn đỉnh. Xoắn đỉnh là một dạng nhịp thất đặc biệt, có thể xuất hiện 
thành cơn rấ t ngắn (vài giây, mệt thỉu: có cảm giác ngất nhưng không mất 
ý thức).

- X ử  lý: Khi dùng phôi hợp thuốc này phải theo dõi. Nên ngừng các thuốc 
nhuận tràng, hoặc nên dùng những thuốc không gây xoắn đình.

Thuốc uống chống đông m áu kháng vitam in  K

Phăn tích: Dùng các dầu khoáng cùng với các thuốc kháng vitamin K làm 
giảm hấp thu, nên làm giảm hoạt tính các thuốc kháng vitamin K.

- X ử  lý: Có thể tránh được hậu quả của tương tác này bằng cách khuyên ngưòi 
bệnh dùng hai thuốc này cách nhau nhiều giò (dùng thuốc kháng vitamin K 
trước hai giò hay bốn giò sau khi dùng dầu khoáng).
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Phán tích'. Dùng cốc thuốc này cùng dầu khoáng làm giảm hấp thu và do đó 
làm giảm hoạt tính của các thuốc đó do tương tác dược động học về hấp thu 
thuốc.
Xử lý: Khuyên người bệnh tránh dùng đồng thời hai thuốc, và dùng vitamin 
hoặc trước hai giò, hoặc bốn giò sau khi uống thuốc nhuận tràng, cần  hỏi 
ngưòi bệnh vể các thuốc tự dùng (đặc biệt với người bệnh cao tuổi).

THUỐC NHUẬN TRÀNG NHẦY VÀ THẨM THÂU
Thuốc nháy lùm tăng lượng phân. Thuốc tliẩm thấu có thể là muôi 

hoặc đường hoặc dẩn chất aỉcoyl; chúng liút nước vùo ống ruột 
tạo ra một gradien úp suất thẩm thấu

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

LACTIOL cốm pha hỗn dịch uống túi 10 g

Importal cốm pha hỗn dịch uống túi 10 g

LACTULOSE siro 667 g/100 mL
Duphalac siro 667 g/100 mL

NATRI LAURYL SULFOACETAT gel thụt hậu môn 
Microlax gel thụt hậu môn 3,75 g 
Microlax bébé gel thụt hậu mdn 0,027 g

GLYCEROL gel thụt hậu môn
Microclismi gel thụt hậu môn 9 g (6,75 mg glycerol)

MACROGOL 4000 dung dịch uống túi 10 g; bột pha dung dịch uống gói 64 g 
Forlax dung dịch uống túi 10 g 
Fortrans bột pha dung dịch uống gói 64 g

MANNITOL gói 5g
Mannitol gói 5 g

SORBITOL gói 5 g
Sorbitol gối 5 g
Bibonlax ống thụt trực tràng 3,572 g (dung dịch 70% sorbitol)

V itam in  A; v itam in  n h óm  D
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CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chỉ định: mức độ 4
Bệnh dại tràng : Do tác dụng của thuốc nhuận tràng, tấ t cả các bệnh đại 
tràng tắc đều chống chỉ định dùng thuốc này.

Các trường hợp khác: Hội chứng đau bụng không rõ nguyên nhân, u  phân. 

Cần thận trọng: múc độ 2
Trẻ em: Đối với trẻ em dưới 6 tuổi, vì bệnh lý tiêu hoá khó chẩn đoán, nên 
chì được phát các thuôc này theo đơn bác sĩ.

Suy thận: Các thuốc muối (thuốc có cơ chất là natri và magnesi) phải dùng 
rấ t thận trọng cho người bệnh suy thận.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Tuơng tác cần thận trọng: mức độ 2
Bepridil

Phân tích: Hạ kali máu, nhịp tim chậm và khoảng QT dài có từ trước (chỉ 
biết được trên điện tâm đồ) là những yếu tô” tạo điều kiện xuất hiện xoắn 
đỉnh. Xoắn đình là một dạng nhịp thất đặc biệt, có thể xuất hiện thành cơn 
rấ t ngắn (vài giây, mệt thỉu: có cảm giác ngất nhưng không mất ý thức).

- Xử lý: Nếu cần phôi hợp, phải theo dõi liên tục khoảng QT và kiểm tra đều 
đặn kali máu. cần  chú ý đến các dấu hiệu lâm sàng báo hiệu hạ kali máu 
như mệt mỏi, yếu cơ, chuột rút.

Các th u ố c  loại c u ra

Phân tích: Nguy cơ tăng phong bế thần kinh-cơ do giảm kali máu, nhất là 
với các thuốc loại cura không khử cực, khi dùng thuốc nhuận tràng thưòng 
xuyên.

- Xử lý: Cần định lượng kali máu trước khi dùng thuốc loại cura không khử 
cực.

G lycosid trợ tim; phenothiazin; salicylat; thuôc uông chông đông máu 
kháng vitam in  K;

Phân tích: Dùng thuổc nhuận tràng nhầy và thẩm thấu cùng với các thuốc 
trên sẽ làm giảm hấp thu và hoạt tính các thuốc đó.

- Xử lý: Có thể tránh được tương tác này nếu dùng hai thuốc cách nhau ít 
nhất 2 giờ.
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Phân tích'. Dùng thuôc nhuận tràng lâu dài có thể gây hạ kali máu. Nguy cơ 
xuất hiện xoắn đỉnh.

- Xử lý: Mặc dầu nguy cd này thấp, nhưng cũng cần phải biết tới. Thông báo 
ngưòi bệnh biết để tránh tự ý dùng thuốc gây nguy cơ.

THUỐC NGỪA THAI DIỆT TINH TRÙNG
Thuốc có tác dụng diệt tinh trùng, dùng tại chỗ

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

BENZALKONIUM CHLORID viên nén 25 g 
Pharmatex viên nén 25 g

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

cổn  theo dỏi: mức độ 1
Trường hợp khác: Tránh kê đơn những thuốc này cho những người không 
hiểu sự cần thiết phải tuân thủ tốt việc điều trị.

THUỐC SÁT KHUẨN DẦN CHẤT AMONI BẬC BỔN
Thuốc chống nhiễm khuẩn amoni bậc bốn làm giảm tạm thời sốlượnn 

vi sinh vật có trẽn bê mặt da-niêm mạc

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

BENZALKONIUM: viên ngậm 5 mg; viên trứng đặt 18,9 mg 
Bradosol viên ngậm 5 mg 
Pharmatex viên trứng đặt 18,9 mg

BENZETHONIUM

Cenasert viên đặt âm đạo

CETRIMID
Cetavlon dung dịch cồn 0,5% kem bôi da 
Bumol plus kem bôi da 
Drapolene kem bôi da

Q u in id in  h oặc dẫn  châ't
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DEQUALINIUM viên ngậm 0,25 mg 

Dequadin viên ngậm 0,25 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cần theo dõi: mức độ 1
Trường hợp khác: Không bôi lên niêm mạc hoặc da bị tổn thương, dưới lớp 
băng bít.

THUỐC SÁT KHUẨN cớ I0D
Thuốc được dùng vì có phổ rộng diệt khuẩn, diệt nấm vù diệt virus

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

THÀNH PHẨM CÓ IOD 
Cồn iod 3%; 1%

POVIDON - IOD: dung dịch 1%, 7,5%, 10%; viên đặt 200 mg 
Abodine dung dịch dùng ngoài 10%
Arodin thuốc mỡ 5%
Betadin dung dịch dùng ngoài 10%
Betadine dung dịch súc miệng 1%
Betadine dung dịch thụt rửa âm đạo 10%
Betadine Scrub dung dịch súc miệng 4%
Frekacid thuốc xịt bột 1,35 g/30 g 
Povidin thuốc m5 10%
Povidin dung dịch dùng ngoài 10 %
Povid viên đặt 200 mg 
Wokadine dung dịch dùng ngoài 5%
VVokadine thuốc mô 10%

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chỉ định: mức độ 4
Tránh dùng cốc thuốc này cho ngưòi mẫn cảm vói iod.
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Thời kỳ cho con bú: Vì thận trọng và bảo vệ trẻ sơ sinh.
Trẻ em: Có nhiều nguy cơ thuốc thâm vào toàn thân. Tránh dùng cho trẻ sơ 
sinh dưổi một tháng tuổi; trên một tháng tuổi, cần thận trọng cho đến ít 
nhất 30 tháng.
Thời kỳ m ang thai: Trong cả thai kỳ, vì chưa có dữ liệu.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4
Thuốc sát khuẩn có thủy ngân

Phăn tích: Một sô' dẫn chất thủy ngân ít nhiều vững bển có thể kết tủa vối 
các chế phẩm có iod hoặc hợp chất có iod, dẫn đến kết tủa thủy ngân I iodid 
ăn da, gây bỏng và da phồng nước nặng.

- Xử lý: Tránh kê đơn dùng đồng thòi hoặc dùng xen kẽ hai thuôc này vì gây 
bỏng.

THUỐC SÁT KHUẨN MUỐI KIM LOẠI
Thuốc chống nhiễm khuẩn làm giảm tạm thời số  lượng 

vi sinh vật cổ trên bề mặt da-niêm mạc

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

BẠC (DẲN CHẤT) SULFADIAZIN kem bôi da 1%; thuốc nhỏ mắt 1%
Bạc nitrat thuốc nhỏ mắt 1%
Silvirin kem bôi da 1%
Sulfadiazin bạc kem bôi da 1%

ĐỒNG SULFAT

Gynocal dung dịch dùng ngoài 
Gynoxa dung dịch dùng ngoài 
Gyno OPC dung dịch dùng ngoài 
Gynosol OPC dung dịch dùng ngoài 
Hadophar thuốc bột

- Sanoíar OPC dung dịch dùng ngoài 

Trapha 1 g/30 g thuốc bột

Cân nhắc nguy cơ/ lại ích: mức độ 3
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Gynapax dung dịch dùng ngoài 
Cotaíbrmin dung dịch dùng ngoài

ĐồNG SULFODODECANOAT NATRI dung dịch dùng ngoài 2%
Gynofar dung dịch dùng ngoài 2%

K.ALI PERMANGANAT
Thuốc tím - Thuôc bột dùng ngoài

K Ẽ M  O X Y D

Aloplastine - Bột nhão, kem bôi da 
Brulex thuốc mõ 
Hồ nước dùng ngoài da

KẼM SULFAT dung dịch nhỏ mắt 0,5 %; 0,002 %
Daigaku dung dịch nhỏ mắt 0,002 %
Kẽm sulfat dung dịch nhổ mắt 0,5 d/o

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3
T rẻ em: Tuỳ thuộc muối kim loại và tuỳ theo dạng bào chế. Chông chì định 
cho trẻ còn bú và trẻ nhỏ (da hấp thu hoạt chất thuốc nhanh hơn).

THUỐC SÁT KHUẨN có THỦY NGÂN
Dược dùng đề sát khuẩn các vết thương trên bé mặt hoặc trên da lành 

(trước khi pliẫu thuật)

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

MERBROMIN dung dịch dùng ngoài 1%
Thuốc đỏ 1% dung dịch dùng ngoài

MERCUROBUTOL
Mercryl Laurylé dung dịch dùng ngoài

PHENYL THỦY NGÂN BORAT dung dịch nhỏ mắt 3%
Lacrypos dung dịch nhỏ mắt 3%
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CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chì định: mức độ 4
Cốc trường hợp khác: Mẫn cảm với các thuốc có thủy ngân.

TƯƠNG TÁC THUỐC
Phối họp nguy hiểm: múc độ 4
Thuốc sát khuẩn có iod

Phân tích: Một số dẫn chất thủy ngân ít nhiều vững bền có thể kết tủa với 
các chế phẩm có iod hoặc hợp chất mang iod, dẫn đến kết tủa thuỷ ngân I 
iodid ăn da, gây bỏng và da phồng nước nặng.

- Xử lý: Tránh kê đơn dùng đồng thòi hoặc dùng xen kẽ hai thuốc này vì gây 
bỏng.

THUỐC SÁT KHUẨN KHÁC
Thuôí' chông nhiễrri khuẩn làm giảm tạm thời số  lượng 

vi sinh vật có trên bề mặt da-niêm mạc

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

ACID BENZOIC VÀ ACID BORIC
AMINACRIN

BICLOTHYMOL
Hexapneumine viên nén 30 mg 
Hexaspray dung dịch phun mù 0,75 g/30 g

BLEU METHYLEN

Xanh methylen dung dịch 2 %
Mictasol blue viên bao 0,02 g 
Mekoblue (lung dịch nhỏ mắt 1 mg/10 mL

HEXAMIDIN

HEXETIDIN
Givalex dung dịch súc miệng 1 mg/mL
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HYDRO PEROXYD 

NATRI CLORID
Natri clorid dung dịch nhỏ mắt, mũi 0,9 %

POLICRESULEN
Albothyl dung dịch bôi ngoài 36 %

THYMOL
Lixusine dung dịch xúc miệng 0.64 % 0

TRICLOSAN
Sicorten plus kem bôi da 1%

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cãn nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3
Không được bôi các thuốc này trên niêm mạc hoặc da bị tổn thương, dưới lốp 
băng bít.

THUỐC SẮT DÙNG TRONG ĐIỂU TRỊ

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

SẮT SULFAT viên nén 200 mg, viên nén phôi hợp có 80 mg Fe2*
S ắ t  a u lfa t v iên  n é n  200 m g

Tardyíeron viên nén phối hợp có 80 mg Fe2*

SẮT AMINOAT
Adoíex nang 60 mg Fe2t

SẮT OXẠLAT viên nén 0,05 g
Sắt oxalat viên nén 0,05 g

SẮT FUMARAT viên nén 200 mg

Ferronat viên nén 200 mg

SẮT GLUCONAT viên nén 300 mg 
Ferral viên nén 300 mg
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CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chỉ định: mức độ 4
B ệnh về máu: Trong trường hợp quá tải sắt (bệnh thalassemia, thiếu máu 
khó chữa, thiếu máu do suy tủy.

Cân nhắc nguy cơ / lọi ích: mức độ 3
Ăn uống: Uô'ng nhiều nưóc chè có thể ức chế hâ'p thu sắt.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Tưong tác cần tránh: mức độ 3

Phenicol

Phăn tích: Giảm đáp ứng huyết học (thất bại điều trị của phôi hợp sắt 
và/hoặc vitamin B12) vói các muối sắt, do ảnh hưởng của các phenicol trong 
sự tạo hồng cầu. Nên nhớ tác dụng ức chê tủy xương của cloramphenicol.

- Xử lý'. Thay hoặc ngừng khống sinh trong khi điều trị thiếu máu bằng muôi 
sắt.

Tuong tác cần thận trọng: múc độ 2 
T huốc k h án g  acid  u ốn g  h oặc th an  hoạt

- Phán tích: Sự giảm hấp thu qua đường tiêu hóa bởi chất kháng acid sẽ làm 
giảm tác dụng của thuốc phối hợp. Tương tác này đặc biệt có ý nghĩa với các 
kháng acid có muôi oxyd và hydroxyd magnesi, nhôm và calci.
Xử lý: Cần một khoảng thời gian ít nhất từ một đến hại giò giữa khi uông 
chất kháng acid và thuốc. Nên nhớ rằng các kháng acid thường được uông 
1 giò 30 phút sau bữa ăn, vì ăn uống làm tăng tiết dịch dạ dày.

Cholestyram in

Phăn tích: Giảm hấp thu sắt ở đưòng tiêu hoá

Xử lý: Nếu hai thuốc này được kê đơn, khuyên uống các muối sắt trước 2 giò 
hoặc sau 4 giò khi uống cholestyramin.

B isphosphonat

Phân tích'. Giảm hấp thu bisphosphonat ở đưòng tiêu hoá

- Xử lý: Cần lưu ý tương tác và khuyên người bệnh uống hai thuốc cách xa 
nhau ít nhất 2 giò.
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Xử lý. Khuyên người bệnh dùng muối sắt và hormon tuyến giáp cách xa 
nhau ít nhất 2 giò.

P enicilam in  hoặc th u ôc tương tự

Phăn tích: Giảm hấp thu penicilamin bởi sắt (tối 35%) và bởi các kháng acid 
(tối 66%). Cách xa các lần uống (khoảng 2 giờ ). cần  theo dõi.

- Xử lý: Cần lưu ý tương tác và khuyên ngưòi bệnh uống hai thuốc cách nhau 
ít nhất 2 giò.

Quinolon; sp aríloxacin

Phân tích: Các quinolon nói chung và các Auoroquinolon nói riêng, dùng 
đường uô'ng chelat hoá các cation hoá trị hai hoặc ba như nhôm, magnesi, 
calci, sắt, kẽm. Phải nhất thiết tôn trọng khoảng cách hơn 2 giờ giữa các lần 
uống thuốc. Cần theo dõi

Xử lý: Cần lưu ý tương tác và khuyên người bệnh uống hai thuốc cách xa 
nhau ít nhất 2 giờ.

Tetracyclin

Phân tích: Tương tác kiểu lý - hoá. Đó là sự chelat hoá các cation (Fe, Al, Ca) 
bởi tetracyclin, dẫn đến giảm hấp thu tetracyclin và nguy cơ thất bại điều trị
x ừ  lý: Nguy cơ quan trọng hơn nhiéu với các tetracyclin thế hệ một 
(terramycin) ức chế hấp thu 75%. Với các tetracyclin thế hệ 2, giảm hấp thu 
khoảng 20% và có thê không có bất kỳ ý nghĩa lâm sàng nào.

Thuốc ức c h ế  enzym  ch u yển  dạng angiotensin

Phân tích'. Tác dụng phụ khi tiêm sắt tĩnh mạch, gồm có sốt, đau khớp và hạ 
huyết áp. Uống sulíat sắt có thể làm giảm nồng độ trong máu của captopril. 
Tương tác xảy ra  nhanh. Cơ chế: thuốc ức chế enzym chuyển dạng có thể 
làm giảm dị hoá kinin, như vậy có thể làm tăng tác dụng toàn thân của sắt 
tiêm tĩnh mạch, s ắ t (II) sulfat có thể thúc đẩy hình thành một nhị phân 
captopril disulíìd bất hoạt.

Xử lý: Do tính chất nghiêm trọng của phản ứng này, nên dùng một thuốc 
khác để thay thế. Không được uống cùng một lúc captopril và sắt (II) sulíat, 
phải uống hai thuốc cách nhau ít nhất từ 2 giò trở lên.

H orm on tu y ế n  g iáp

Phân tích'. Với các muôi sắt, có khả năng giảm hấp thu thyroxin ở đường
tiêu  hoá.
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Phản tích'. Tác dụng dược lý của levodopa có thể bị giảm. Cơ chế: Levodopa 
chelat hoá các muốĩ sắt, nên làm giảm hấp thu và làm giảm nồng độ huyết 
thanh của levodopa. Tương tác xảy ra chậm.

- Xử lý: Uống hai thuổc càng cách xa nhau càng tốt. Theo dõi đáp ứng lâm 
sàng và tăng liều levodopa nếu cần.

Tưong tác cần theo dõi: mức độ 1
Kháng h istam in  H2 (cim etid inẾ..)

Phân tích: Hấp thụ sắt qua đường tiêu hoá bị thuốc kháng histamin H2 làm 
giảm. Tương tác xảy ra chậm. Cơ chế: giảm độ hoà tan của sắt do pH dịch dạ 
dày tăng.

- Xử lý: Cho uống sắt ít nhất 1 giờ trưóc khi cho kháng histamin H2. Nếu vẫn 
nghi còn tương tác, giảm liều khống histamin H2 hoặc cho tiêm thêm sắt.

THUỐC TĂNG OXY NÃO
Các chế phẩm có tính chất chống thiêu oxy mô, 

cho phép cải thiện oxy à não

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

MECLOFENOXAT: viên nén 250 mg; bột pha dung dịch tiêm 250 mg, 1000 mg 
Lucidril viên nén 250 mg 
Lucidril bột pha dung dịch tiêm 250 mg 
Lucidril Mille bột pha dung dịch tiêm 1000 mg

PIRACETAM: viên nang 400 mg; viên nén bao phim 800 mg; dung dịch uống 20 %;
dung dịch tiêm 1 g/5mL

• - Medotam nang 400mg
Nootropyl viên nén bao phim 800 mg 
Nootropyl viên nang 400 mg 
Nootropyl dung dịch uốhg 20%
Nootropyl dung dịch tiêm 1 g/5 mL 
Piracetam viên nang 400 mg 
Pirapyl dung dịch tiêm 200 mg/ml

L evod opa

1028



Setam viên nang 400 mg 
Ucetam viên nang 400 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cãn nhắc nguy cơ/ lại ích: mức độ 3
Suy thận : Chống chỉ định sử dụng khi suy thận nặng.

Cần theo dõi: mức độ 1
Thời kỳ m ang thai. Do thận trọng, do không có cứ liệu.

THUỐC TIÊU LỚP SÚNG
Thuốc dùng ngoài, có tính chất làm tiêu lớp sừng

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

NHựA HẮC ÍN kem bôi da 
Alphosyl kem bôi da

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

cổn theo dõi: mức độ 1
Các trường  hợp: Không dùng trong trường hợp bệnh da chảy nước, nứt nẻ, 
hoặc viêm.

CÁC THUỐC TRỢ ĐẺ, DẪN CHẤT CỦA NẤM CỰA GÀ
Dãn chất của nấm cựa gà có các tính chất tăng trương lực tử cung mạnh 

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

METHYLERGOMETRIN ống tiêm 0,2 mg/mL; 0,25 mg/mL 
Methergyn ông tiêm 0,2 mg/mL; 0,25 mg/mL

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chỉ định: mức độ 4
Thời kỳ m ang thai: Trong khi mang thai, tránh dùng thuốc này.
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Cân nhắc nguy cơ/lọi ích: mức độ 3
Quá mẫn với các dẫn chất của nấm cựa gà; ngôi mông hoặc bất thường cho 
tới khi sổ thân của trẻ; nhiễm độc thai nghén; các bệnh mạch máu tắc 
nghẽn; nhiễm khuẩn nặng.

Cần theo dỏi: mức độ 1
Thời kỳ cho con bú: Methylergometrin qua được sữa mẹ. Chì được dùng 
cho phụ nữ cho con bú trong trường hợp có chỉ định rõ ràng và về nguyên tắc 
trong thòi gian không quá 3 ngày.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân nhắc nguy co / lợi ích: mức độ 3

Brom ocriptin hoặc thuốc tương tự

Phân tích: Phối hợp các thuốc co mạch kèm với nguy cơ xuất hiện đợt kịch 
phát tăng huyết áp do dùng các alcaloid nấm cựa gà có tính chất co mạch.

- Xử lý: Cần tránh phôi hợp; thay đổi chiến lược điều trị.

THUỐC TRỢ HÔ HẤP
Là những thuốc kích thích các trung khu hô hấp.

(Chất doxapram thuộc một nhóm thuốc khác)

CÁC THUỐC TRO N G  NHÓM

ALMITRIN viên nén 250 mg
Duxil viên bao 30 mg phối hợp với 10 mg raubasin 
Vectarion viên nén bọc 50 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy co  / lợi ích: mức độ 3
Các trường hợp khác: Cơn hen cấp tính

1030



THUỐC TRỢ TIM BUPYRIDINIC
Các chất ức chếphosphodiesterase, có tác dụng tăng lực co cơ 

và tác dụng giãn mạch

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

AMRINON ống tiêm 100 mg/20 mL
Inocor Ống tiêm 100 mg/20 mL 

ENOXIMON ống tiêm 100 mg/20 mL
Perfane ống tiêm 100 mg/20 mL 

MILRINON ông tiêm 10 mg/10 mL
Corotrope ống tiêm 10 mg/10 mL

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chỉ định: mức độ 4
Trường hợp khác: Bệnh cơ tim và bệnh van tim tắc nghẽn nghiêm trọng, 
giảm mạnh lưu lượng máu, loạn nhịp nhanh trên thất, phình tâm thất.

Côn nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Chưa chứng minh được tính vô hại ở trẻ em.
T r ẻ  e m ;  C h ư a  c h ứ n g  m in h  được t ín h  vô h ạ i  cf trỏ  om.

Thời kỳ mang thai: Do thận trọng, tuy không có tác dụng gây quái thai ở 
súc vật, nhưng chì được dùng nếu tương quan nguy cơ/ lợi ích được cân nhắc.

THUỐC TRỪ SÂU CLOR HỮU cơ
Thuốc trừ sâu tác dụng lên loài tiết túc. Do đào thải lâu dài và do tích luỹ, 

việc sử dụng đã bị hạn chế

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

LINDAN hỗn dịch bôi ngoài 10%
Scaboma hỗn dịch bôi ngoài 10%
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CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy co/lại ích: mức độ 3

Trẻ em: ở  trẻ em dưới 30 tháng tuổi.

Cần theo dỏi: mức độ 1
Thời kỳ mang thai: Do thận trọng, chưa xác định là không có độc tính. 
Tránh bôi lên da bị tổn thương: Nguy cơ chuyển vào toàn thân.

THUỐC ÚC CHÊ ENZYM CHUYỂN DẠNG ANGIOTENSIN
Các chất ức chếemym chuyển angiotensin 1 thành angiotensin 2. Angiotensin 2 

là một chất co mạch rất mạnh, làm tiết alclosteron (hormon kháng niệu)

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

BENAZEPRIL viên nén 10 mg
Briazide viên nén (10 mg benazepin HC1 + 12,5 mg hydroclothiazid) 
Briem viên nén bọc 5 mg; 10 mg 
Cibacen viên nén 5 mg; 10 mg
Cibadrex viên nén (10 mg benazepril + 12,5 mg hydrochlothiazid) 

CAPTOPRIL
Apo-Capto viên nén 6,25 mg; 12,5 mg; 25 mg; 50 mg; lOOmg 
Captohexal viên nén 25 mg; 50 mg 
Captopril Domesco viên nén 25 mg 
Captopril stada viên nén 12,5 mg; 25 mg; 50 mg 
Epsitron viên nén 12,5 mg; 25 mg; 50 mg 
Lopril viên nén 25 mg; 50 mg 
Ropril viên nén 25 mg 
Tensiomin viên nén 25 mg; 50mg 

CILAZAPRIL
Justor viên nén bao phim 0,5 mg; 1 mg; 2,5 mg 

ENALAPRIL
Apo-Enalapril viên nén 2,5 mg; 5 mg; 10 mg; 20mg 
Benalapril viên nén 5 mg
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Ednyt viên nén 5 mg; 10 mg 
Enalapril Stada viên nén 5 mg; lOmg 
Enam viên nén 5 mg; lOmg 
Nuril viên nén 5 mg; lũmg 
Renitec viên nén 5 mg; 10 mg; 20mg

IMIDAPRIL
Tanatril viên nén 5 mg; lOmg

LISINOPRIL
Linopril viên nén 10 mg; 20mg
Linoritic forte viên nén 20 mg + 25 mg hydrochlorothiazid 
Lisoril viên nén 5 mg; 10 mg 
Listril viên nén 2,5 mg; 5 mg; lOmg

PERINDOPRIL

Coversyl viên nén 2 mg; 4 rag
Coversyl plus viên nén 4 mg + 1,25 mg indapamid

QUINAPRIL

Accupril viên nén 5 mg; 20 mg

RAMIPRIL

Corpril nang 2,5 mg; 5 mg 
Hopace nang 2,5 mg; 5 mg 
Triatec nang 1,25 mg; 2,5 mg; 5 mg

TRANDOLAPRIL

Gopten nang 0,5 mg; 2 mg 
Odrik nang 0,5 mg; 2mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chỉ định: mức độ 4
Thời kỳ mang thai: Tác dụng gây quái thai ỏ thỏ và rối loạn gây tử vong ở 
trẻ sơ sinh.
Trường hợp khác: Quá mẫn cảm với thuốc.
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Thời kỳ cho con bú: Một lượng nhỏ captopril vào sữa, có nguy cơ tích luỹ ỏ 
trẻ bú. Nên tránh.
Trường hợp khác: Hẹp động mạch thận hai bên hoặc hẹp động mạch thận 
ở quả thận duy nhất.

Thận trọng: mức độ 2
Suy thận : Nguy cơ rối loạn chức năng thận (protein niệu, bệnh cầu thận, 
hội chứng thận hư...). Theo dõi protein niệu, creatinin huyết thanh và kali 
máu.

Cần theo dõi: múc dộ 1
Bệnh m áu: Nguy cơ giảm bạch cầu và mất bạch cầu hạt.

Suy tim : Đã thấy những rối loạn tuần hoàn và giảm thể tích máu, cần điểu 
chỉnh liều cẩn thận khi suy tim sung huyết.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối hợp nguy hiểm: mức độ 4 

Kali

Phăn tích: Thêm kali cho một thuốc có thể gây tăng kali máu. Cơ chê giữ 
kali này là do ức chế angiotensin 2, làm giảm aldosteron máu.

- Xử lý. Tránh kê đơn đồng thời hai thuốc này vì có nguy cơ tăng kali máu và 
rổì loạn dẫn truyền tim, đặc biệt với người bệnh cao tuổi, suy thận và suy 
tim.

Cân nhắc nguy cơ / lại ích: múc dộ 3 

Lithi

Phân tích'. Tăng nồng độ lithi có thể dẫn đến hội chứng lú lẫn, biểu hiện quá 
liều do giảm bài tiết lithi qua thận.

- X ử lý: Thay đổi chiến lược điều trị. Chống chỉ định phối hợp này.

Thuốc lợi tiểu  giữ kali

Phân tích'. Phong bế hệ renin-angiotensin kéo theo tích luỹ renin tuần hoàn, 
hệ này phụ thuộc vào natri. Có nguy cơ tăng kali máu nghiêm trọng.

- Xử lý: Nên thay đổi phôĩ hợp vì có nguy cơ tăng kali máu.

Cân nhắc nguy co/lọi ích: mức độ 3
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Am phetam in hoặc dẫn chất

Phăn tích'. Amphetamin là chất cường giao cảm tác dụng trực tiếp, nên có 
tính chất tăng huyết áp. Phối hợp với các thuốc chống tăng huyết áp dẫn đến 
đốì kháng tác dụng và rấ t khó đạt được cân bằng huyết áp.

- Xử lý: Với người bệnh tăng huyết áp nên tránh kê araphetamin.

B acloíen

Phân tích'. Nguy cơ tăng tác dụng hạ huyết áp.
- Xử lý: Theo dõi huyết áp và điều chỉnh liều thuốc chống tăng huyết áp trong 

và sau khi điều trị bằng baclofen. Thận trọng đặc biệt ỏ người bệnh cao tuổi.

Benzam id; butyrophenon; th u ốc an thần  kinh

Phân tích'. Tăng tác dụng hạ huyết áp của các thuốc có tính chất an thần 
kinh và gây tác dụng hạ huyết áp thứ phát.

- Xử lý: Nếu cần phối hợp, phải tăng cường theo dõi huyết áp trong và sau khi 
điều trị bằng một trong hai thuốc. Có thể phải điểu chỉnh liều. Nhấn mạnh 
cần có kế hoạch sử dụng thuốc và ngưòi bệnh cần tuân thủ. Đặc biệt cảnh 
giác ỏ ngưòi bệnh cao tuổi.

Corticoid khoáng

- Phăn tích: Hiệu quả của các thuôc chông tăng huyết ốp có thể giảm do tác 
động của các steroid lên sự lưu giữ natri.

- Xử lý: Nếu cần phôi hợp thuốc, phải tăng cưòng theo dõi huyết áp trong và 
sau khi ngừng dùng một trong hai thuốc. Có the phải điểu chỉnh liều. Nhấn 
mạnh đến kế hoạch dùng thuôc và sự tuân thủ. Đặc biệt cảnh giác với người 
bệnh cao tuổi.

Clozapin

Phăn tích: Nguy cơ tăng tác dụng hạ huyết áp.
- Xử lý'. Trong và sau khi phải ngừng điểu trị bằng clozapin, cần theo dõi 

huyết áp và điều chỉnh liều thuốc chổng tăng huyết áp. Thận trọng đặc biệt 
với người bệnh cao tuổi.

Dan chất n itrat chống đau thắt ngực

Phăn tích: Nguy cơ tăng tác dụng hạ huyết áp.
- Xử lý. Theo dõi huyết áp và điều chỉnh liều của thuốc chông tăng huyết áp 

trong và sau khi ngừng điều trị bằng dẫn châ't nitrat chống đau thắt ngực. 
Thận trọng đặc biệt ở người bệnh cao tuổi.

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2
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Phân tích: Tăng tác dụng hạ huyết áp của các thuốc này. Hạ huyết áp là một 
tác dụng không mong muốn rõ rệt của các thuốc an thần kinh, dẫn xuất từ 
phenothiazin.

- Xử lý: Nếu phải phối hợp thuốc, cần tăng cưòng theo dõi huyết ốp trong khi 
điều trị và sau khi ngừng một trong hai thuốc. Tuỳ tình hình, điều chình 
liều lượng. Nhấn mạnh về kế hoạch dùng thuốc và sự tuân thủ. Đặc biệt 
cảnh giác ở người bệnh cao tuổi, đề phòng ngã do hạ huyết áp.

D extropropoxyphen

Phăn tích: Dextropropoxyphen có tác dụng hạ huyết áp nhẹ. Dùng cùng với 
các thuốc hạ huyết ốp khác sẽ làm tăng tác dụng hạ huyết áp và tăng nguy 
cơ hạ huyết áp thế đứng.

- Xử lý: Cần theo dõi huyết áp trong khi phôi hợp hai thuốc (trong và sau khi 
ngừng một trong hai thuốc). Tùy theo thuốc dùng, huyết áp có thể hạ nhiều 
hay ít. Có thể phải điều chỉnh liều một trong hai thuốc. Lập một kế hoạch 
dùng thuốc đều đặn. Khuyên người bệnh, nếu thấy chổng mặt khi bắt đầu 
điều trị, nên gặp lại bác sĩ điểu trị vì có thể phải điều chỉnh liều một trong 
hai thuốc. Tăng cường theo dõi ở ngưòi bệnh cao tuổi (nguy cơ ngã) và 
khuyên nên đổi tư thế từ nằm hay ngồi sang đứng một cánh từ từ.

Insulin; sulfam id hạ glucose máu

Phăn tích: Tương tác được mô tả với captopril và elanapril. Phôi hợp thuốc 
này có thể hãn hữu dẫn đến giảm glucose máu ở người bệnh tiểu đưòng đang 
điều trị bằng insulin hay sulíamid hạ glucose máu.

- Xử lý: Phổi hạp này là cổ điển và lựa chọn dùng các thuốc tìc chế enzym 
chuyển cho ngưòi tiểu đưòng là phổ biến. Bất ổn do hạ glucose máu xảy ra 
hẩu như rất hiếm hoi. Nên thông tin cho người bệnh để họ tăng cường tự 
theo dõi glucose máu nếu cần.

M ethyldopa

- Phăn tích: Phối hợp các thuốc chống tăng huyết áp có thể thực hiện; tăng 
nguy cơ hạ huyết áp thế đứng quan trọng.

- Xử lý: Khuyên người bệnh tăng cưòng tự theo dõi và phân chia các lần dùng 
thuốc đều đặn trong ngày. Chú ý ngưòi bệnh cao tuổi để họ h’ểu cần phân 
chia liều thuõc trong ngày.

N icorandil

- Phân tích: Phối hợp với các thuốc có tính chất chống tăng huyết áp có thể 
làm gia tăng nguy cơ hạ huyết áp, đôi khi dẫn đến sốc.

D an ch ấ t p h en o th ia z in
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x ử  lý: Theo dõi huyết áp trong khi điểu trị và khi ngừng dùng một trong hai 
thuốc. Thận trọng đặc biệt ỏ người bệnh cao tuổi.

Phân tích'. Tác dụng dược lý jủa enalapril có thể bị giảm, làm giảm tác dụng. 
Cơ chế chưa rõ.
Xử lý: Cần giám sát huyết áp ở người dùng phôi hợp này. Nếu vẫn tăng 
huyết áp, có thể phải thay thuốc chông tăng huyết áp khác.

Thuốc chủ vận m orphin

Phăn tích'. Tăng tác dụng chông tăng huyết áp và tăng nguy cơ hạ huyết áp 
thế đứng.

- X ử lý: Theo dõi huyết áp trong khi phổi hợp thuốc. Tuỳ theo thuốc dùng, 
giảm huyết áp có thể nặng hay nhẹ. Điểu chỉnh liều của một hay cả hai 
thuốc. Tuỳ trường hợp, lập kê hoạch dùng thuốc đểu đặn. Khuyên ngưòi 
bệnh, nếu lúc đầu điểu trị thấy chóng mặt, nên gặp bác sĩ điều trị xem có 
cần điều chỉnh một hoặc cả hai thứ thuốc không. Tăng cưòng theo dõi đối vói 
người bệnh cao tuổi (nguy cơ ngã) và khuyên nên đổi tư thế từ nằm hay ngồi 
sang đứng một cách từ từ.

Thuôc cường giao cảm  alpha-beta

Phăn tích'. Tác dụng chông tăng huyết áp có thể giảm khi sử dụng đồng thòi 
vối các chất cưòng giao cảm.
x ử  lý: Phải theo dõi liên tục huyết áp. Tất cả phụ thuộc vào bối cảnh điều trị 
và dạng bào chê được dùng. Nếu có thể, nên tránh phõì hợp thuốc để ngăn 
neừa neuy cơ quan trọng về biến động huyết áp.

Thuốc cường giao cảm beta

- ' Phân tích: Tương tác đối kháng dược lực. Các thuốc giông beta có tác dụng
tăng huyết áp, giải thích tác dụng chống tăng huyết áp có thể bị giảm, khi 
sử dụng đồng thời với các thuốc cường giao cảm.

- X ử lý: Theo dõi huyết áp đều đặn. Thông báo cho ngưòi bệnh nguy cơ biến 
động huyết áp. Lập kê hoạch sử dụng thuốc đểu đặn và tính đến cả dạng 
thuốc dùng để đánh giá mức độ biến động huyết ốp (sử dụng cốc thuốc cường 
giao cảm beta trong chữa hen và trong đe doạ đẻ non). Khuyên ngưòi bệnh 
đi khám lại, nếu thấy bất thường.

Thuôc ức ch ế MAO không chọn lọc; procarbazin

Phán tích’. Sử dụng đồng thời hai thuốc này có thể dẫn đến những biến động 
huyết áp quan trọng.

R iíam p in
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- x ử  lý: Các thuôc ức chế MAO ít được dùng, tương tác nhiều nhưng đơn kê ít 
nên có rấ t ít những nhận xét về cảnh giác thuốc. Dù sao cũng nên thận 
trọng, đợi khoảng 2 đến 3 tuần sau khi ngừng dùng thuốc hãy kê đơn thuôc 
ức chế MAO.

Thức ăn

Phăn tích'. Thức ăn có thể làm giảm tác dụng chông tăng huyết áp của 
captopril. Tương tác xảy ra nhanh. Cơ chế: Hấp thu captopril qua đường tiêu 
hoá có thể bị giảm do thức ăn.

- X ử  lý: Cho captopril 1 giờ trước bữa ăn.

Thuôc giãn mạch chống tăng huyết áp

Phân tích: Tăng tác dụng chống tăng huyết áp.

- X ử  lỷ. Cần điểu chỉnh liều, có kế hoạch dùng thuốc và nhấn mạnh với người 
bệnh là cần tuân thủ. Khi bắt đầu điều trị, khuyên ngưòi bệnh đo (hay yêu cầu 
đo) huyết ốp thường xuyên cho đến khi đạt được huyết áp cân bằng ổn định.

Thuốc lợi tiểu  thải kali; íurosem id hoặc thuốc tương tự

Phân tích'. Nguy cơ hạ huyết áp nghiêm trọng và/ hoặc suy thận cấp trong 
trưòng hợp giảm natri máu. Mất nhiều nưóc và natri hoặc hẹp động mạch 
thận dẫn đến tăng cường kích thích hệ renin-angiotensin; phong bế hệ này, 
thuốc ức chế enzym chuyển dạng có thể ngay sau lần dùng đầu tiên, gây cơn 
tụ t huyết áp đột ngột và hiếm hơn suy thận cấp.

Xử lý: Nếu đang điều trị bằng thuốc lợi tiểu, ngừng thuốc lợi tiểu hai ba ngày 
trước khi bát đầu điều trị bàng Ihuớc ức chế enzym chuyển, và sau đó, lại 
dùng thuốc lợi tiểu, nếu cần. Khi điều trị bằng thuốc ức chế enzym chuyển, 
bao giờ cũng bắt đầu với liều thấp và tăng dần, nếu cần. Những điều phòng 
ngừa này có giá trị cho cả điều trị tăng huyết áp lẫn điều trị suy tim. Theo dõi 
chức năng thận trọng trong những tuần đầu điều trị bằng thuốc ức chê enzym 
chuyển. Thận trọng đặc biệt khi dùng ở người bệnh cao tuổi.

Tưong tác cần theo dõi: mức độ 1

Digoxin

Phân tích: Nồng độ trong huyết tương của digoxin có thể tăng hoặc giảm. Cơ 
chế chưa rõ. Độ thanh lọc digoxin qua thận có thể bị thay đổi.

- Xử lý: Không cần phải thận trọng đặc biệt, ngoài giám sát nhiễm độc digoxin 
như thưòng lệ. Theo dõi nồng độ trong huyết tương của digoxin.
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G lucocorticoid; tetracosactid

Phăn tích'. Glucocorticoid giữ nước và natri, làm cho tác dụng của các thuốc 
chông tăng huyết áp có thể bị giảm.

Xử lý: Điểu chỉnh liều trong và sau khi điểu trị bằng corticoid. Thông báo 
cho người bệnh cần tăng cường tự theo dõi trong khi điều trị bằng corticoid. 
Khuyên nên có kế hoạch dùng thuốc đều đặn trong quá trình điều trị. 
Khuyên người bệnh gặp lại bác sĩ nếu có biến động huyết áp quan trọng.

Indom etacin hoặc chất dan chất; dan chất pyrazol; dẫn chất salicylat; 
thuốc chông viêm không steroid

Phăn tích: Giảm tác dụng chông tăng huyết áp; các thuốc chống viêm không 
steroid ức chế tổng hợp prostaglandin thận giãn mạch và/ hoặc kéo theo sự 
lưu giữ nưốc và natri.

Xử lý'. Đảm bảo chắc chắn người bệnh được tiếp nước đầy đủ; theo dõi chức 
năng thận (độ thanh lọc creatinin) và độ ổn định của huyết áp. Nguy cơ suy 
thận cấp ở người bệnh mất nước. Khuyên ngưòi bệnh tự theo dõi đêu đặn 
huyết áp.

T huốc gây m ê barbituric

Phân tích: Dùng đồng thời các thuốc chông tăng huyết áp hoặc thuốc có khả 
năng gây hạ huyết áp với cốc thuốc gây mê barbituric có thể dẫn đến hạ 
huyết áp nghiêm trọng.

- Xử lý: Khuyên ngưòi bệnh phải phẫu thuật báo cho bác sĩ gây mê biết các 
thuốc đang dùng.

Thuốc chông trầm  cảm ba vòng hoặc thuốc tương tự

Phăn tích'. Tăng tác dụng giảm huyết áp của các thuốc này. Giảm huyết áp 
là một tác dụng không mong muốn của các thuốc chống trầm cảm ba vòng.

Xử lý: Nếu cần phối hợp, phải tăng cưòng theo dõi huyết áp trong và sau khi 
ngừng một trong hai thuôc. Có thể phải điều chỉnh liều. Nhấn mạnh kế hoạch 
dùng thuốc và sự tuân thủ. Đặc biệt cảnh giác với ngưòi bệnh cao tuổi.
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THUỐC ÚC CHÊ HMG-CoA REDUCTASE (CÁC STATIN)
Các thuốc hạ cholesterol máu, tác động bâng cách ức chế từng phần 

3-hydroxymethylglutaryl-Coenzym A reductase, lù enzym xúc túc một trong 
các giai đoạn đầu của sinh tổng hợp cholesterol.

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

ATORVASTATTN
Atocor viên nén 10 mg; 20 mg 
Atovast viên nén 20 mg 
Lipitor viên nén 10 mg; 20 mg; 40 mg 
Lipovas viên nén 10 mg; 20 mg 
Zyatin viên nén 10 mg; 20 mg

CERIVASTATIN

Cholstat viên nén bao phim 0,1 mg; 0,2 mg; 0,3mg 
Liprobay viên nén bao phim 0,1 mg; 0,2 mg; 0,3mg 
Stallor viên nén bao phim 0,1 mg; 0,2 mg; 0,3mg

FLUVASTATIN
Lescol nang

LỌVASTATIN

- Apo-Lovastatin viên nén 20 mg; 40 mg 
Lovastatin Domesco viên nén 20 mg

PRAVASTATIN
Elisor viên nén 10 mg 
Pravachol viên nén 10 mg 
Vasten viên nén 10 mg

ROSUVASTATIN
Crestor 10 mg, 20 mg, 40 mg

SIMVASTATIN
Simvastatin Domesco viên bao phim 20 mg 
Simvastatin viên bao phim 20 mg
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CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chi định: mức độ 4
Thời kỳ cho con bú: Ở chuột, các thuốc này qua được sữa mẹ, chông chỉ 
định dùng các thuôc này.
Thời kỳ m ang thai: DỊ dạng ở xương của chuột nhắt đã được thông báo. 
Chông chỉ định các thuốc này trong thời kỳ mang thai.
Trong trường  hợp khác: Quá mẫn với thuốc.

Cân nhắc nguy cơ /lại ích: mức độ 3
Ăn uông; rượu: cần  tính đến cách tác động của thuốc này. Tránh kê đơn 
cho các ngưòi bệnh nghiện rượu có chức năng gan kém.
Suy gan: cần  tính đến tác động chính trên gan và các tác dụng không mong 
muốn. Transaminase tăng kéo dài.

Cần theo dõi: mức độ 1
Trường hợp khác: DỊ thường nhãn khoa: rìguy cơ đục thủy tinh thể.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Cãn nhắc nguy cơ / lọi ích: mức độ 3
Carmustin hoặc dẫn chất; cisplatin hoặc dẫn chất; cyclophosphamid hoảc 
thuốc tương tự; dactinomycin; dẫn chât pyrazol; doxorubicin hoặc dân 
chất; fluoro-5-uracil; mercaptopurin; methotrexat; thiotepa

Phân tích: sử  dụng đồng thời đồng thời với các thuôc giảm miễn dịch làm 
tăng nguy cơ xuất hiện tiêu cơ vân và suy thận.
Xử lý: Mặc dầu các trường hợp đã được thông báo chỉ nói đến lovastatin, 
nhưng có nguy cơ tiềm tàng với cả simvastatin. Phôi hợp này cần tránh.

Fibrat

Phăn tích: Tăng nguy cơ viêm cơ, đặc biệt với gemfibrozil. Theo dõi nồng độ 
creatinin phosphokinase trong huyết thanh.

- Xử lý: Tránh phỗì hợp các thuốc có thể có cùng tính chất trị liệu và sinh học. 
Tăng tác dụng không mong muốn và có nguy cơ tiêu cơ vân, người kê đơn 
nên có chiến lược điều trị khác.

Macrolid

- Phăn tích: Bệnh cơ hoặc tiêu cơ vân nghiêm trọng có thể xảy ra do tăng nồng 
độ thuốc ức chê HMG-CoA reductase. Tương tác xảy ra chậm. Cơ chế: nghi 
có ức chê chuyển hoá (CYP3A.,).
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- Xử lý: Nếu có thể, thay liệu pháp khác. Khuyên người bệnh đang dùng thuốc 
ức chế HMG-CoA reductase thông báo cho bác sĩ biết bất cứ đau cơ hoặc yếu 
cơ nào mà không giải thích được.

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2

Ciclosporin

Phăn tích: Nguy cơ tiêu cơ vân và suy thận tăng rõ rệt. Nguy cơ này phụ 
thuộc vào liều. Giảm chuyển hoá ở gan của thuốc giảm cholesterol máu.

- X ử  lý: Điểu chỉnh liều tuỳ theo nguy cơ này và đặc biệt là hạ liều thuốc giảm 
cholesterol máu. Nhắc người bệnh thông báo cho bác sĩ điều trị ngay, nếu 
thấy đau cơ.

C holestyram in, colestipol

Phân tích: Tác dụng dược lý của thuốc ức chế HMG-CoA reductase có thể bị 
giảm. Tương tác xảy ra chậm. Cơ chế: Thuôc ức chế HMG-CoA reductase có 
thể hấp phụ resin giữ acid mật (cholestyramin), làm giảm hấp thu thuôc ức 
chế HMG-CoA reductase â đưòng tiêu hoá.

- X ử  lý: Uô'ng 2 thuốc cách nhau càng xa càng tốt (>4 giờ trưỏc khi uống thuôc 
ức chế HMG-CoA reductase), nên uô'ng các resin giữ acid mật trước bữa ăn 
và thuốc ức chế HMG-CoA reductase vào buổi chiều tôi.

D iltiazem

Phăn tích: Nồng độ trong huyết tương của một số thuốc ức chê HMG-CoA 
reductase có thể tăng, làm tăng nguy cơ nhiễm độc như tiêu cơ vân, viêm cơ. 
Tưctag tác xảy ra cliậm. Cơ chế: có thể chuyển hoá bước dầu (CYP3 A4) của 
thuốc ức chế HMG-CoA reductase bị ức chế.

- X ử  lý: Nếu phối hợp không thể tránh, khuyên ngưòi bệnh cần thông báo cho 
bác sĩ biết bất cứ đau cơ hoặc yếu cơ nào mà không giải thích được. 
Pravastatin có vẻ ít có tương tác và có thể là một thuốc thay thế.

Kháng sin h  chống nấm  azol

Phăn tích: Có thể tăng nồng độ huyết tương và tác dụng phụ của thuốc ức 
chế HMG-CoA reductase. Tiêu cơ vân đã xảy ra. Tương tác xảy ra nhanh. Cơ 
chế: kháng sinh chống nấm azol (fluconazol, đặc biệt với liều trên 
200mg/ngày, có thể ức chế chuyển hoá bước đầu ở gan thuốc ức chế HMG- 
CoA reductase (cytochrom p  45o3A4)

- X ử  lý- Nếu thật cần thiết phải phối hợp, phải giảm liều thuốc ức chê HMG- 
CoA reductase và theo dõi cẩn thận đáp ứng của người bệnh. Điểu chỉnh liều 
nếu cần.
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Phăn tích: Nồng độ trong huyết tương của thuốc ức chế HMG-CoA reductase 
có thể bị giảm, làm giảm tác dụng dược lý. Tương tác xảy ra chậm. Cơ chế: 
Rifamycin có thể gây cảm ứng chuyển hoá bước đầu (CYP3A4) của thuốc ức 
chế HMG-CoA reductase ở ruột và gan.

- Xử lý: Theo dõi đáp ứng lâm sàng của người bệnh. Nếu nghi có tương tác, 
phải thay cách điều trị. Pravastatin có vẻ ít tương tác với riíamycin và có thế 
là thuốc thay thế thích hợp.

S ild en a ỉĩl

Phăn tích'. Có thể tăng nguy cơ tiêu cơ vân và viêm cơ. Tương tác xảy ra 
chậm. Cơ chế: nghi có ức chế chuyển hoá (CYP3A4) của một sô' thuốc ức chế 
HMG-CoA reductase.
Xử lý: Khuyên người bệnh cần thông báo cho bác sĩ biết bất cứ đau cơ hoặc 
yếu cơ nào mà chưa giải thích được.

T hứ c ă n  (nưôc ép qu ả  bưởi)

Phân tích: Tăng nồng độ huyết tưdng và tăng tác dụng phụ (như tiêu cơ vân) 
của một sô' thuôc ức chế HMG-CoA reductase. Tương tác xảy ra nhanh. Cơ 
chế: ức chế chuyển hoá bước đầu (CYP3A4) của một số thuõc ức chế HMG- 
CoA reductase ở ruột non.

- Xử lý: Tránh phôi hợp thuốc ức chế HMG-CoA reductase với nước ép quả 
bưởi (hoặc các sản phẩm có bưởi). Vì íluvastatin và pravastatin được chuyên 
hoá bằng các enzym khác, nên có thể là những thuốc được dùng để thay thế.

Verapam il

Phăn tích: Nồng độ trong huyết tương của một sô' thuốc ức chế HMG-CoA 
reductase có thể tăng, làm tăng nguy cơ nhiễm độc như tiêu cơ vân, viêm cơ. 
Tương tác xảy ra chậm. Cơ chế: có thể ức chế chuyển hoá bước đầu (CYP3 A4) 
của thuỗc ức chế HMG-CoA reductase.

- Xử lý. Nếu phôi hợp không thể tránh được, dùng một liều vừa phải thuốc 
ức chế HMG-CoA reductase và khuyên ngưòi bệnh cần phải thông báo cho 
bác sĩ biết bất cứ đau cơ hoặc yếu cơ nào mà không giải thích được. Vì 
CYP3 A4 không phải là isozym chính cho chuyển hoá của fluvastatin và 
pravastatin, nên các thuốc này có thể ít tương tác và có thể là thuốc thích 
hợp để thay thế.

R ifam ycin

1043



THUỐC ỨC CHÊ MAO TYP A
Thuốc chông trầm cảm, ức chê đặc hiệu mono aminoxvdase typ A

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

MOCLOBEMID viên nén 100 mg; viên nén bao phim 300 mg 
Aurorix viên nén 100 mg; viên nén bao phim 300 mg

TOLOXATON nang 200 mg
Humoryl nang 200 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chì định: mức độ 4
Cốc trư ờ n g  hợp khác: Mẫn cảm với một trong các thuốc.

Cân nhắc nguy co  / lợi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Vì thận trọng, do các tốc dụng dược lý của thuốc.
T rẻ em: Thiếu thông tin.
Thời kỳ m ang  tha i: Tính không độc chưa được chứng minh ở phụ nữ mang 
thai.

Thộn trọng: mức độ 2
Ăn uống; rượu: Tránh dùng rượu trong khi điều trị.

cổn theo dõi: mức độ 1
Các trư ờ ng  hợp khác: Trạng thái hưng cảm và hoang tưởng.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân nhắc nguy co  / lọi ích: mức độ 3

Chất chủ vận m orphin

Phân tích: Trong họ này, tương tác được mô tả với pethidin (Dolosal) một 
thuốc giảm đau loại morphin tác dụng ngắn và nhanh, thường dược dùng 
trong cơn đau sỏi thận. Phôi hợp vâi một thuốc ức chế MAO typ A 
(moclobemid và toloxaton) hoặc typ B (selegilin), là các thuốc ức chê MAO
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chọn lọc và thuận  nghịch, có nguy cơ tích luỹ serotonin với sự xuất hiện sốt 
cao, cứng cơ thậm chí mê sảng.
Xử lý: Chống chỉ định phôi hợp này. Thay đổi chiến lược điểu trị và đặc biệt 
nên chọn một thuốc giảm đau khác hơn là thay đổi đột ngột thuốc chống 
trầm cảm hoặc thuôc bô trợ cho điều trị chống Parkinson (selegilin).

Citalopram; íluoxetin; íluvoxam in; paroxetin; thuốc chông trầm  cảm  
ba vòng hoặc các thuốc tương tự

Phăn tích. Quá liều serotonin, vì tác dụng dược lực do cộng hợp của các 
thuôc. Có thể xuất hiện hội chứng serotonin vói mức độ nghiêm trọng khác 
nhau nhưng có thể dẫn đến tử vong.
Xử lý: Hội chứng serotonin có nhiều vẻ khác nhau, với cốc triệu chứng tâm 
thần (lú lẫn, bồn chồn, thậm  chí hôn mê...), vận động (giật rung cơ, run, tăng 
hoạt động, cứng đơ...), thực vật (hạ hoặc tăng huyết áp, nhịp tim nhanh, rét 
run, đổ mồ hôi...), tiêu hoá (tiêu chảy...)- cần  tránh phối hợp này.

Sum atriptan

Phân tích: Tương tác dược lực do cộng hợp các tốc dụng serotoninergic với 
nguy cơ xuất hiện lú lẫn, bồn chồn, sốt cao, co giật, co mạch và tăng huyết 
áp nặng.
Xử lý: Do nguy cơ tương tác dược lực, phải thận trọng không phô! hợp các 
thuốc này và chò ít nhất là 24 giò sau khi ngừng thuốc ức chế MAO mới 
dùng sumatriptan.

THUỐC ÚC CHẾ MAO TYP B
Các chất ức chê đặc hiệu monoamin oxyduse typ B

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

SELEGILIN viên nén 5 mg
Jumex viên nén 5 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy co/lọi ích: mức độ 3
Suy tim : Selegilin có thể gây nhịp tim nhanh kịch phát và nhất là hạ huyết 
áp thê đứng có hại cho các bệnh tim mạch mất bù. Việc bổ sung điều trị 
bằng một thuốc ức chế dopa decarboxylase ngoại vi cho phép mở rộng chỉ 
định cho người bệnh suy tim mức độ vừa.
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Thời kỳ m ang thai: Tốt hơn, không nên kê đơn selegilin trong những 
tháng đầu của thai kỳ.

Cần theo dỏi: múc dộ 1
Trầm  cảm: Selegilin dẫn đến các rô'i loạn tâm thần (cơn lú lẫn, mê sảng vối 
ảo giác) nhất là trong trưòng hợp có tiền sử tâm thần. Các hội chứng trầm 
cảm thường đến đồng thòi với bệnh Parkinson bị nặng thêm bởi selegilin do 
thuốc này làm tăng lo âu ở người bệnh.
Glocom: Selegilin bị khử carboxyl thành dopamin, là amin cường giao cảm, 
có thể dẫn đến giãn đồng tử và làm nặng thêm glocom góc đóng.
Suy m ạch vành: Loạn nhịp thất được mô tả  ở người bệnh có rối loạn dẫn 
truyền cơ tim hoặc ở ngưòi bệnh có tiền sử đau thắt ngực.
Người cao tuổi: Do tính nhậy cảm, đặc biệt ở người bệnh cao tuổi, với một 
sô' tác dụng không mong muốn.
Loét dạ dày, tá  tràng ; viêm  dạ dày: Nguy cơ biến chứng loét dạ dày, tá 
tràng vị tần số rối loạn đưòng tiêu hoá đã quan sát được là cao (buồn nôn, 
nôn, chán ăn) khi selegilin không được phối hợp với một chất ức chế dopa - 
decarboxylase.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4

Chất chủ vận m orphin

P h ă n  tích'. T ư ơ n g  tá c  g iữ a  các  th u ổ c  ức chê  M A O  k h ô n g  ch o n  lọc v à  p o th id in  
CÓ thể dẫn đến lú lẫn, bồn chồn, sô’t cao,co giật, co mạch và tăng huyết áp 
nặng (hội chứng serotonin). Các nguy cơ vối các chất chủ vận khác đang 
được tranh cãi về mức độ nặng nhẹ của chúng.

- Xử lý: Các nguy cơ này với pethidin được nói đến nhiều. Với các thuốc khác, 
nếu phôi hợp là cần thiết, thì làm một test vối liều thấp để phát hiện tương 
tác và đánh giá mức độ nghiêm trọng. Nếu không, nên cẩn trọng chờ hai 
tuần sau khi ngừng thuốc ức chế MAO typ B mới dùng các chất chủ vận 
morphin.

Benzamid; butyrophenon; phenothiazin; thu ốc an thần  k inh các loại

Phăn tích'. Úc chế đặc hiệu raonoamin oxydase typ B dẫn đến kéo dài tác 
dụng của levodopa, điều đó giải thích việc kê đơn đồng thời với thuốc này. 
Do vậy, các tương tác giông như của levodopa. Phôi hợp levodopa với một 
số thuôc có tác dụng đối kháng dopamin có thể dẫn đến các tác dụng đối 
kháng.

Thận trọng: mức độ 2
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x ử  lý: Chống chỉ định phối hợp trừ khi để tìm kiếm một sự đôi kháng dược lý 
(thực hiện ở cơ sở chuyên khoa).

Citalopram; íluvoxam in; paroxetin

Phân tích: Đã gặp hội chứng serotonin khi phôi hợp một hoạt chất 
serotoninergic và một thuốc ức chế MAO. Bằng cách ngoại suy, phối hợp một 
thuốc chống trầm cảm serotoninergic thuần tuý vói một thuốc ức chế MAO 
ngay cả trường hợp thuốc ức chế MAO đặc hiệu, có nguy cơ dẫn đến lú lẫn, 
bồn chồn, sốt cao, co giật, co mạch ngoại vi và tăng huyết áp nặng.
Xử lý: Phải chò sau khi ngừng dùng thuôc ức chế MAO hai tuần mới bắt đầu 
điều trị bằng thuốc chống trầm cảm serotoninergic và ít nhát một tuần sau 
khi ngừng thuốc chống trầm cảm mới bắt đầu điều trị bằng thuốc ức chế 
IMAO.

F luoxetin

Phân tích: Gặp hội chứng serotonin khi phối hợp một hoạt chất 
serotoninergic và một thuốc ức chế MAO. Bằng cách ngoại suy, phôi hợp một 
thuốc chống trầm cảm serotoninergic thuần tuý vói một thuốc ức chê MAO 
ngay cả trường hợp thuôc ức chế MAO đặc hiệu, có nguy cơ dẫn đến lú lẫn, 
bồn chồn, sốt cao, co giật, co mạch ngoại vi và tăng huyết áp nặng.

- Xử lý: Phải chờ sau khi ngừng dùng thuốc ức chế MAO B hai tuần mới bắt 
đầu điều trị bằng thuốc chông trầm cảm serotoninergic, và ít nhất một tuần 
sau khi ngừng thuốc chống trầm cảm mối bắt đầu điều trị bằng thuốc ức chê 
MAO. Về điểm này, vì íluoxetin có nửa đời dài, nên phải tôn trọng khoảng 
cách năm tuần giữa hai thuốc (tương đương với năm nửa đòi).

L - try p to p h a n

Phăn tích'. Kết hợp thuốc gây hội chủng serotonin gồm: dẽ klch dộng, co co 
và run, vận động yếu, ý thức bị ảnh hưởng, không nhanh, nhạy. Tác dụng 
serotoninergic của thuốc ức chế MAO và L-tryptophan có hiệp đồng cộng lực 
với nhau.

- Xử lý: Chông chỉ định dùng thuốc ức chế MAO cùng vói L-tryptophan. 

M ep erid in

Phăn tích: Kết hợp thuốc gây những tác dụng phụ như bồn chồn, kích động, 
co giật, nhiều mồ hôi, sốt, có thể dẫn tái hôn mê, ngừng thở và tử vong. 
Những phản ứng phụ này có thể xuất hiện sau khi đã ngừng dùng thuốc ức 
chế MAO trong nhiều tuần. Cơ chế chưa rõ.
Xử lý: Tránh kết hợp thuốc này.

Pyridoxin

Phân tích: úc chê đặc hiệu monoamin oxydase typ B dẫn đến kéo dài tác 
dụng của levodopa, điểu đó giải thích việc kê đơn đồng thời vối thuốc
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này. Do vậy, các tương tác giông như của levodopa, ngưòi đọc nên xem ỏ họ 
thuốc này.

- Xử lý: Nếu không có chất ức chế dopadecarboxylase (để cho phép một lượng 
levodopa lớn hơn vào được trong não) phối hợp này là chông chỉ định. Phần 
lớn levodopa bán trên thị trường có phối hợp với chất ức chê dopa 
decarboxylase (benserazid hoặc carbidopa), nên khi đó không chống chỉ định 
phối hợp với pyridoxin.

Sum atriptan

- Phăn tích: Tương tác dược lực do cộng hợp các tốc dụng serotoninergic, vói 
nguy cơ xuất hiện lú lẫn, co giật, tăng nhiệt độ, bồn chồn, co mạch và tăng 
huyết áp nặng.

- Xử lý: Do có nguy cơ tương tác dược lực, nên phải thận trọng không phôi hợp 
các thuốc này, và chò sau khi ngừng thuốc ức chế MAO ít nhất là 24 giờ mói 
dùng sumatriptan.

Cãn nhắc nguy co  / lọi ích: mức độ 3 
Am phetam in hoặc dẫn chất

- Phăn tích: Nguy cơ loạn nhịp tim trầm trọng, úc chế đặc hiệu mono 
arainoxydase typ B dẫn đến kéo dài tác dụng của levodopa cho phép giải 
thích việc kê đơn đồng thòi với thuốc này. Bạn đọc nên xem ở họ thuốc này.

- Xử lý: Tốt hơn, nên chọn một chiến lược điều trị khác.

Papaverin hoặc dẫn chất

Phăn tích: úc chế đặc hiệu monoamin oxydase typ B dẫn đến kéo dài tác 
dụng của levodopa, điểu đó giải thích việc kê đơn đồng thòi với thuốc này. 
Do vậy, các tương tác giống như của levodopa. Bạn đọc nên xem ở họ thuốc 
này. Papaverin có thể chẹn các thụ thể dopamin, do vậy ức chế tác dụng 
chông Parkinson của levodopa (tiền chất của dopamin).
Xử lý: Cần tránh phôi hợp; hãy chọn một phướng thức điều trị khác.

Procarbazin, reserpin

Phăn tích: úc chế đặc hiệu monoamin oxydase typ B dẫn đến kéo dài tác 
dụng của levodopa điều đó giải thích việc kê đơn đồng thời với thuốc này. Do 
vậy, các tương tác giốhg như của levodopa. Bạn đọc nên xem ở họ này. 
Procarbazin có tác dụng ức chế MAO không chọn lọc.

- Xử lý: Cần tránh phối hợp; hãy chọn một phương thức điểu trị khác.

Thuôo ức ch ế  MAO không chọn lọc

Phăn tích: Nguy cơ tăng huyết áp kịch phát do tích tụ các catecholamin 
trong não.
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x ử  lý: Phô'i hợp phải cấm; chọn phương thức điều trị khác. Phôi hợp 
levodopa với một chất ức chế dopa decarboxylase có thể làm giảm khả năng 
xảy ra tương tác này.

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2

Am antadin hoặc thuốc tương tự

Phăn tích: úc chế đặc hiệu monoamin oxydase typ B dẫn đến kéo dài tác 
dụng của levodopa, điều đó giải thích việc kê đơn đồng thời với thuốc này. 
Do vậy, các tương tác giống như của levodopa. Bạn đọc nên xem về họ thuốc 
này. Phôi hợp này có thể dùng trong điều trị bệnh Parkinson, nhưng cần 
tránh ở ngưòi bệnh tâm thần hoặc có tiền sử tâm thần.
Xử lý: Cần tránh phối hợp này cho người bệnh có tiền sử tâm thần. Nên hỏi 
người bệnh hoặc người nhà bệnh nhân vê' vấn đề này.

Brom ocriptin hoặc thuôc tương tự
Phăn tích: Do tác dụng của ức chê MAO typ B, thuốc này kéo dài tác dụng 
của dopamin (levodopa là tiền chát sinh lý của dopamin), phôi hợp có thể 
dẫn đến tích luỹ dopamin.
Xử lý: Vì hiệp đồng tác dụng dược lực, nên giảm liều của bromocriptin (chất 
chủ vận dopamin).

Clonidin hoặc thuôc tương tự; dextropropoxyphen; thuốc cường giao 
cảm  beta

Phân tích'. Úc chế đặc hiệu monoamin oxydase typ B dẫn đến kéo dài tác dụng 
của levodopa, điều đó giải thích việc kê đơn đồng thời với thuốc này. Do vậy, 
các tương tác giống như của levodopa. Bạn đọc nên xem ở họ thuốc này.
Kê đơn: cần tránh phôi hợp, vì nguy cơ thất bại điểu trị.

Methyldopa; íurosem id hoặc thuôc tương tự; thuốc lợi tiểu  giữ kali; 
thuôc lợi tiểu  thải kali máu

Phân tích: úc chế đặc hiệu monoamin oxydase typ B dẫn đến kéo dài tác dụng 
của levodopa, điêu đó giải thích việc kê đơn đồng thời với thuốc này. Do vậy, 
các tương tác giống như của levodopa. Bạn đọc nên xem â họ thuốc này.
Xử lý: Cần phải điều chỉnh liều, thiết lập một kế hoạch dùng thuốc và nhân 
mạnh về sự tuân thủ. Khi bắt đầu điều trị, khuyên người bệnh đo huyết áp 
đều đặn cho đến khi đạt được sự cân bằng điểu trị.

Thuốc gây mê các loại; thuốc gây mê bay hơi chứa halogen

Phân tích: Sự ức chê đặc hiệu monoamin oxydase typ B dẫn đến kéo dài tác 
dụng của levodopa, điều đó giải thích việc kê đơn đồng thời với thuốc này. Do 
vậy, các tương tác giống như của levodopa. Bạn đọc nên xem ở họ thuốc này.
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- x ử  lý: Khuyên người bệnh trước khi phẫu thuật, thông báo cho người gây mê 
những thuốc đang dùng.

Tưong tác cần theo dõi: mức độ 1

Thuốc cường giao cảm  alpha, beta

Phân tích: úc chế đặc hiệu monoamin oxydase typ B dẫn đến kéo dài tác 
dụng của levodopa, điều đó giải thích việc kê đơn đồng thời với thuốc này. 
Do vậy, các tương tác giông như của levodopa. Bạn đọc nên xem ở họ thuôc 
này.
Xử lý: Nếu cần phối hợp, nên giảm liều của thuốc cường giao cảm. Khuyên 
người bệnh gặp lại bác sĩ điểu trị ngay, nếu họ cảm thấy tim đập bất thường.

THUỐC ỨC CHÊ MAO KHÔNG CHỌN LỌC
Các chất ức chếmonoamin oxydase.

Các chất hướng tâm thán chống trám cảm

Chú ý: Một sô’ lớn các thuổc ảnh hưởng đến các thuốc nảy mà chưa có cơ chế chính xác 
nào giải thích được. Những thầy thuốc phải kiểm tra không có tương tác này.

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

IPRONlAZID viên nén 50 mg
Marsilid viên nén 50 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chỉ định: múc độ 4
Ăn uô'ng; rượu: Các thuốc ức chế MAO ngăn chặn sự phân giải tyramin 
(amin cưòng giao cảm), do đó khuyên nên loại bỏ tấ t cả các thức ăn có chứa 
tyramin (phó mát lên men, chocolat, chuối...) và cả rượu và cà phê, vì lý do 
các cơn tăng huyết áp xảy ra vâi tần suất hình như được đốnh giá quá cao.

Cãn nhắc nguy ca/lại ích: mức độ 3
Thời kỳ m ang thai/cho con bú: Các thuổc ức chế MAO hình như không 
gây quái thai, nhưng nên tránh sử dụng chúng cho phụ nữ mang thai hoặc 
cho con bú, vì có nhiều tương tác với các thuốc hay dùng khi mang thai hoặc 
cho con bú (các thuốc mê).
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Suy gan: Suy gan làm tăng độc tính của thuốc ức chê MAO, do làm chậm 
sự bâ't hoạt kèm với nguy cơ rôĩ loạn huyết áp (hạ huyết áp thế đứng, cơn 
tăng huyết áp). Mặt khác, nhiều trưòng hợp viêm gan tiêu tế  bào đã được 
thông báo.
Các trường hợp khác: u  tế  bào ưa crom.

Thận trọng khi dùng: mức độ 2
Suy tim : Vì nguy cơ hạ huyết áp thê đứng và tăng huyết áp.

Cần theo dõi: mức độ 1
Động kinh: Các thuốc ức chế MAO làm giảm ngưỡng gây động kinh và có 
thể khởi động một cơn động kinh.
Tăng h u y ết áp: Khó tránh hoàn toàn mọi đợt kịch phát tăng huyết áp ỏ 
ngưòi dùng thuốc ức chê MAO.
Suy thận: Chức năng thận phải được kiêm tra đều đặn.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4
Am antadin hoặc th u ôc tương tự

Phăn tích: Sau khi phốỉ hợp vối thuốc ức chế MAO, tương tác cổ thể dẫn đến 
tăng huyết áp. Cơ chế còn chưa giải thích được.

- Xử lý: Nếu phối hợp này được kê đơn, cần thận trọng về liều dùng và thông 
báo cho trung tâm cảnh giác thuốc mọi bất thường cho phép khẳng định một 
sô" nhận xét.

Am ineptin; thuốc chống trầm  cảm  3 vòng hoặc thuốc tương tự

Phân tích: Nguy cơ kịch phát tăng huyết áp gây chết người, bệnh não, co 
giật, sốt cao, tử vong.

- Xử lý\ Chông chỉ định phối hợp này, ngay cả khi có một sô' người dùng nó tại 
cơ sở chuyên khoa cho các ngưòi bệnh kháng thuốc.

Carbam azepin

Phân tích: Có sự giống nhau về cấu trúc giữa carbamazepin và cốc thuốc 
chống trầm cảm ba vòng, do vậy, người ta e rằng việc dùng đồng thòi hai 
thuốc dẫn đến các cơn tăng huyết áp và co giật nặng có thể gây tử vong. Sau 
khi ngừng dùng thuốc ức chế MAO, cần phải tuân thủ khoảng cách ít nhất 
hai tuần trước khi dùng carbamazepin và ngược lại.
Kê đơn: Cấm dùng phôi hợp.
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Citalopram

Phân tích'. Nguy cơ xuất hiện hội chứng serotonin kinh điên, thể hiện bằng 
các rô'i loạn tâm thần (bồn chồn, lú lẫn, thậm chí hôn mê), vận động (rung 
giật cơ, run, tăng hoạt động...), thực vật (hạ hoặc tăng huyết áp, rét run, sốt 
cao, đổ mồ hôi), tiêu hoá (tiêu chảy).

- Xử lý: Tuân thủ khoảng cách hai tuần giữa khi ngừng thuốc ức chế MAO và 
khi bắt đầu điều trị bằng thuốc chông trầm cảm, và ngược lại, khoảng cách 
một tuần giữa khi ngừng thuốc chống trầm cảm và khi bắt đầu dùng thuốc 
ức chế MAO.

D extrom ethorphan

Phản tích'. Phối hợp thuốc có thể gây sốt cao, cử động của cơ bất thường, hạ 
huyết áp, hôn mê, tử vong. Đó là biểu hiện của hội chứng serotonin do giảm 
chuyển hoá serotonin do chất ức chê MAO và giảm tái thư nhận serotonin ở 
synap do dextromethorphan.

- Xử lý: Do tính nghiêm trọng của phản ứng, tránh dùng kết hợp thuốc này. 

Fluoxetin

Phăn tích: Tăng tái nhập serotonin có thể cải thiện đáp ứng vỏi điều trị, 
nhưng ở thòi gian sau đó, lại làm tăng các tác dụng độc nghiêm trọng (hạ 
nhiệt, co giật...).

- Xử lý: Tuân thủ khoảng cách ít nhất hai tuần giữa khi ngừng thuốc ức chế 
MAO và khi bắt đầu điều trị bằng thuốc chống trầm cảm serotoninergic. Khi 
ngừng điều trị bằng íluoxetin, phải chò năm tuắn mói được dùng thuốc ức 
chế MAO (vì fluoxetin có nửa đời dài).

Fluvoxam ln

Phân tích: Tảng tái nhập serotonin có thể cải thiện đáp ứng vối điều trị, 
nhưng ở thòi gian sau đó làm tăng các tác dụng độc nghiêm trọng (hạ nhiệt, 
co giật...).
Xử lý: Tuân thủ khoảng cách ít nhất hai tuần giữa khi ngừng thuốc ức chế 
MAO và khi bắt đầu điều trị bằng thuốc chống trầm cảm serotoninergic. Khi 
ngừng điều trị bằng íluvoxamin, chò một tuần trước khi dùng thuốc ức chế 
MAOĨ

Levodopa

Phân tích'. Tương tác dược lực. Các thuốc ức chế MAO ức chế sự phân giải của 
adrenalin; levodopa là một tiền chất của dopamin. Adrenalin và dopamin là 
hai amin co mạch. Phôi hợp có thể gây tăng huyết áp trầm trọng.

- Xử lý: Không phối hợp các thuốc này, tuân thủ khoảng cách 15 ngày giữa 
hai thuốc để tránh tai biến.
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L-tryptophan

Phân tích. Phối hợp thuốc gây hội chứng serotonin gồm những biểu hiện: dễ 
kích động, co cơ, run, vận động yếu, ý thức không nhanh nhạy. Tác dụng 
serotoninergic của thuôc ức chế MAO và L-tryptophan có hiệp đồng cộng lực 
với nhau.

- Xử lý: Chống chỉ định dùng thuốc ức chế MAO cùng với L-tryptophan. 

M eperidin

Phân tích: Kết hợp thuốc gây những tác dụng phụ như: bồn chồn, kích động, 
co giật, nhiều mồ hôi, sốt, có thể dẫn tới hôn mê, ngừng thở và tử vong. 
Những phản ứng phụ này có thể xuất hiện sau khi đã ngừng dùng thuốc ức 
chế MAO trong nhiều tuần. Cơ chê chưa rõ.
Xử lý: Tránh dùng kết hợp thuốc này.

M ianserin

Phăn tích: Các thuôc ức chê MAO ức chê sự phân giải của các catecholamin, 
chúng có tính chất cưòng giao cảm và có nguy cơ tai biến tăng huyết áp khi 
được phối hợp vái cảc thuôc có tác dụng ở khâu các amin co mạch.
Xử lý. Chông chỉ định phôi hợp này. Đòi hỏi phải bảo đảm khoảng cách 3 ngày 
giữa khi ngừnp thuốc ức chê MAO và khi bắt đầu điều trị bằng mianserin.

Oxaflozan

Phản tích. Tao dụng hiệp đồng ức chê hệ thần kinh trung ương. Oxaflozan là 
thuốc chống trầm cảm serotoninergic. Phôi hợp với thuốc ức chế MAO, có 
nguy cơ gây hội chứng serotoninergic bồn chồn, lú lăn, run, cứng đờ, nhịp 
tim nhanh, rét run, đố mồ hôi.

- Xử lý: Không phối hợp. Thay đổi chiến lược điều trị. Chò 15 ngày sau khi 
ngừng thuốc ức chế MAO mới dùng lại oxaflozan.

R eserpin

Phăn tích'. Gia tăng nghiêm trọng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương. 
Reserpin làm tăng thiếu hụt các catecholamin và serotonin ở nơi dự trữ, có 
thể dẫn đến tăng huyết áp nặng.
Xử lý: Chông chỉ định phối hợp này. Tuân thủ khoảng cách ít nhất một tuần 
sau khi ngừng thuốc ức chê MAO và trước khi điều trị bằng reserpin cho 
người bệnh.

Sibutram in

Phăn tích: Phối hợp thuốc gây hội chứng serotonin gồm: dễ kích thích, vận 
động yếu, co cơ, run, ý thức không nhanh nhạy. Tác dụng serotoninergic của 
thuốc ức chê MAO và sibutramin có hiệp đồng vối nhau.
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x ử  lý: Chống chỉ định phôi hợp hai thuốc. Chò sau khi đã ngừng dùng thuốc 
ức chê MAO được ít nhất hai tuần lễ mới bắt đầu dùng sibutramin, hoặc là 
chờ sau khi đã ngừng dùng sibutramin ít nhất hai tuần lễ, mới bắt đầu dùng 
thuốc ức chế MAO.

Sum atriptan

Phân tích: Tương tác dược lực do hiệp đồng các tác dụng serotoninergic, với 
nguy cơ xuất hiện lú lẫn, bồn chồn, sốt cao, co giật, co mạch và tăng huyết 
áp nặng.
Xử lý: Vì có nguy cơ độc tính, không nên phối hợp các thuốc này và chò ít 
nhất hai tuần sau khi ngừng thuốc ức chế MAO không chọn lọc mới dùng 
sumatriptan.

Thuôc chủ vận m ophin

Phân tích: Với pethidin (Dolosal), khả năng xuất hiện các triệu chứng nặng và 
không đoán trưốc được, gọi là hội chứng serotonin vối các rốĩ loạn tâm thần 
(bồn chồn, lú lẫn, thậm chí hôn mê), vận động (rung giật cơ, run, cứng đờ, tăng 
hoạt động), thực vật (hạ hoặc tăng huyết áp, nhịp tim nhanh, Bốt cao, đổ mổ hôi 
và rét run). Vâi cắc thuốc giảm đau khác thuộc loại morphin, nên thận trọng và 
nếu phối hợp là cần thiết, nên làm một test vâi 1/4 liều thuốc giảm đau và theo 
dõi hằng giò sau đó các phản ứng của ngưòi bệnh.

- Xử lý: Tránh dùng phối hợp chông chỉ định này. Với các thuốc giảm đau 
khác thuộc loại morphin, nên thận trọng và nếu phối hợp cần thiết, phải làm 
một test với 1/4 liều thuốc giảm đau và theo dõi trong nhiều giờ các phản 
ứng của người bệnh.Với các thuốc khác thuộc loại morphin, cân nhắc nguy cơ 
tuỳ theo liều dùng. Tránh dùng các thuốc giảm ho có chứa opioid.

Thuốc gây mê hay hrti chứa halogen

Phân tích'. Tăng mẫn cảm vói các dẫn chất halogen hoá. Nguy cơ truỵ mạch 
trầm trọng.

- Xử lý: Ngừng thuốc ức chế MAO không chọn lọc 15 ngày trước khi can thiệp. 
Khuyên người bệnh, trưốc khi phẫu thuật, báo cho thầy thuốc gây mê các 
thuốc đang dùng.

Thuốc tái thu nhận serotonin  - paroxetin  - nefazodone

Phân tích: Tăng tái thu nhận serotonin có thể cải thiện đáp ứng với điều trị, 
nhưng thòi gian sau đó làm tăng các tác dụng độc nghiêm trọng (hạ nhiệt, 
co giật...).
Xử lý: Tuân thủ khoảng cách ít nhất hai tuần giữa khi ngừng thuốc ức chê 
MAO và khi bắt đầu điều trị bằng thuốc chông trầm cảm serotoninergic. Khi 
ngừng điểu trị bằng thuốc chống trầm cảm serotoninergic, chò một tuần mối 
dùng thuốc ức chế MAO (vối Auoxetin, khoảng cách là 5 tuần).
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Cân nhắc nguy cơ / lọi ích: mức độ 3 
Bupropion

Phân tích: Khi dùng cùng với một sô' thuốc ức chế MAO không đặc hiệu, độc 
tính cấp của bupropion có thể tăng. Cơ chế còn chưa rõ.

- Xử lý: Chống chỉ định phối hợp bupropion vâi thuốc ức chê MAO. Phải chò ít 
nhất hai tuần lễ kể từ khi ngừng thuốc ức chế MAO mới được dùng bupropion.

Cafein

Phân tích: Ở người uống nhiều cà phê, có thể tăng nguy cơ loạn nhịp tim trầm 
trọng và/ hoặc hạ huyết áp trầm trọng, vì tác dụng cưòng giao cảm của caíein.

- Xử lý: Báo cho ngưòi bệnh để họ giảm hoặc ngừng dùng cà phê (hoặc các 
thuốc mách bảo có caíein) trong khi điểu trị.

Dextropropoxyphen

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng các 
tác dụng an thần. Tương tốc dược lực.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc. Nghĩ đến giảm 
tỉnh táo ở ngưòi lái tàu xe và người vận hành máy móc. Khuyên không uông 
rượu và không tự ý dùng thuổc hoặc chế phẩm có rượu.

H eptam inol

Phân tích: Heptaminol có tính chất cưòng giao cảm; phôĩ hợp vái thuôc ức 
chê MAO hoặc các hợp chát có tính chất thuốc ức chế MAO, có thể dẫn đến 
các cơn tăng huyết áp.
X ử  lý: C h ổng  ch ỉ đ ịn h  p liũ l liựp n à y . T liay  đổi c h iế n  lược đ iể u  t r ị. H ãy  đổ 
khoảng cách ít nhất hai tuần sau khi ngừng thuốc ức chế MAO và trước khi 
điểu trị bằng heptaminol.

Insulin

Phân tích: Việc kết hợp vói thuốc ức chê MAO sẽ làm tăng đáp ứng hạ 
glucose máu do insulin, và trạng thối glucose máu sẽ lâu trỏ về bình thường 
sau khi đã hạ thấp. Cơ chế do các thuốc ức chế MAO kích thích cơ thể sản 
sinh ra insulin và ức chế sự tân tạo glucose.

- Xử lý: Khi kết hợp thuốc ức chế MAO vâi insulin, phải theo dõi chặt chẽ 
glucose máu, và phải hiệu chỉnh liều lượng insulin nếu cần.

Procarbazin

- Phản tích: Tương tác dược lực, tác dụng hiệp đồng. Nguy cơ rối loạn huyết 
áp trầm trọng do hoạt tính thuôc ức chê MAO của các thuốc này.
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Rượu

Phăn tích: Hiệp đồng trên tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương. Chú ý 
thận trọng ở người vận hành máy móc và tàu xe. Phải theo dõi.

- Xử lý: Tốt hơn, không nên phối hợp hai thuôc, vì người kê đơn không thể 
kiểm soát được việc dùng rượu của người bệnh. Nguy cò an thần nguy hiểm 
nhất là ỏ người lái tàu xe và người vận hành máy móc. Khuyên không uô'ng 
rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chế phẩm có rượu.

Sulíbnylurea

Phăn tích'. Việc kết hợp với thuôc ức chế MAO sẽ làm tăng đáp ứng hạ 
glucose máu do các sulfonylurea. Cơ chế còn chưa rõ.
Xử lý: Nếu bệnh nhân dùng phốỉ hợp thuốc và bị hạ glucose máu, phải nghĩ 
đến tương tác thuốc và phải hiệu chỉnh liều thuốc dùng để đưa glucose máu 
về giá trị bình thường.

T huốc cường giao cảm  alpha, beta

Phăn tích: Nguy cơ rổì loạn huyết áp nặng (tăng huyết áp), do tích luỹ amin 
co mạch, do cộng hợp tốc dụng, một thuốc cung cấp cốc amin, thuốc kia ức 
chế sự dị hoố của các amin này. Vì thuốc ức chê MAO đào thải chậm, tương 
tác này có thể còn biểu hiện 15 ngày sau khi ngừng điều trị.

- Xử lý: Phối hợp này chỉ có thể thực hiện dưỏi sự kiểm soát chặt chẽ của các 
nhà chuyên khoa.

Thuốc cường giao cảm  beta

Phăn tích: Với ephedrin, fenoterol, terbutalin, tương tác thuộc loại dược lực: 
tăng các tác dụng trên hệ tim mạch. Thuốc ức chế MAO gây tích luỹ các 
amin co mạch, với nguy cơ rối loạn trầm trọng huyết áp, nhức đầu, loạn nhịp 
tim, nôn...
Xử lý: Tránh kê đơn các thuốc này kể cả một sô' thuốc dùng tại chỗ, trong ít 
nhất 15 ngày sau khi ngừng thuốc ức chế MAO.

Thuốc ức c h ế  MAO typ B

Phân tích: Nguy cơ tăng huyết áp kịch phát do tích luỹ các catecholamin ở 
não.

- Xử lý: Phải cấm phối hợp. Chọn một biện pháp điều trị khác. Phôi hợp 
levodopa vói một chất ức chế dopa decarboxylase có thể làm tương tác này ít 
khả năng xảy ra hơn.

x ử  lý: Cần tránh phôi hợp. Thiết lập một chiến lược điểu trị khác.
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Brom ocriptin hoặc thuốc tương tự

Phán tích: Do tính chất đôi kháng dopaminergic của thuốc ức chế MAO có 
khả năng làm tăng nồng độ của prolactin và đối kháng tác dụng của 
bromocriptin.

- Xử lý: Tác dụng đôi kháng này có nguy cơ làm rối loạn mục tiêu điều trị 
chính. Phải theo dõi hoặc thay đổi thuốc phôi hợp. Lưu ý là tác dụng đô'i 
kháng dopaminergic khá yếu và tuỳ thuộc liều dùng.

Buspiron

Phân tích: Nguy cơ tăng huyết áp khi phôi hợp hai thuốc.
Xử lý: Theo dõi huyết áp khi bắt đầu, trong và sau khi kết hợp điều trị thêm 
một trong hai thuốc này. Nếu không, hãy thay đổi phối hợp hoặc ngừng 
dùng buspiron trong khi điều trị bằng thuốc ức chế MAO và cả 15 ngày sau 
khi ngừng thuốc ức chế MAO. Khuyên ngưòi bệnh gặp lại thầy thuốc trong 
trường hợp có vấn đề vê huyết áp.

D iazoxyd; d ih yd rop yrid in ; d iltiazem ; íu rosem id  h oặc  th u ô c  tương tự; 
guanethidin  hoặc thuôc tương tự; sotalol; thuốc chẹn beta; thuốc giãn  
m ạch chông tăng huyết áp; thuốc ức ch ế  enzym  chuyển dạng  
angiotensin; verapam il

Phân tích: sử dụng đồng thời hai thuốc này có thể dẫn đến những biến động 
huyết áp quan trọng.
Xử lý: Các thuốc ức chê MAO được sử dụng khá hiếm, cốc tương tác thì 
nhiều và hiếm khi kê đơn nên có ít các nhận xét vể cảnh giác thuổc. Tuân 
thủ khoảng cách 2 đến 3 tuần sau khi ngừng thuôc, trước khi kê đơn thuốc 
ức chế MAO.

Gluthetimid hoặc thuốc tương tự; medifoxamin; methyldopa; viloxazin

Phăn tích: Sử dụng đồng thòi hai thuốc này có thể dẫn đến những biến động 
huyết áp quan trọng. Ngoài ra còn thêm tác dụng ức chế hệ thần kinh 
trung ương.
Xử lý: Cốc thuốc ức chế MAO được sử dụng khố hiếm, các tường tác thì 
nhiều và hiếm khi kê đơn nên có ít các nhận xét về cảnh giác thuốc. Tuân 
thủ khoảng cách 2 đến 3 tuần sau khi ngừng thuốc, trưốc khi kê đơn thuôc 
ức chế MAO.

Tuơng tác cần theo dõi: mức độ 1
A m phetam in hoặc dẫn chất

Phản tích'. Đô'i kháng tác dụng. Có thể làm tăng tính hung hãn ò người 
nghiện amphetamin.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
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- x ử  lý: Lưu ý tương tác dược lực này để xác định mục tiêu điều trị chính. 
Khuyên người bệnh gặp lại bác sĩ điều trị, nêu thấy kết quả không ổn định.

Barbituric; prim idon hoặc dẫn chất

Phăn tích: Có lẽ thuốc ức chế MAO ức chế chuyển hoá các thuốc này ở 
gan và kéo dài tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương. Đây là hiện tượng 
tức thì.

- Xử lý: Phải tính đến tăng an thần trong và sau khi điều trị, đặc biệt ở ngưòi 
lái tàu xe và người vận hành máy móc. Thông tin cho người bệnh không 
được uống rượu.

Benzamid; thuốc an thần kinh các loại

Phân tích: Tăng tác dụng ức chê hệ hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng 
tác dụng an thần. Tương tác dược lực.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điểu chỉnh liều của hai thuốc. Nghĩ đến giảm 
tỉnh táo ở người lái tàu xe và người vận hành máy móc. Khuyên không uống 
rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc chế phẩm có rượu.

Clonidin hoặc thuốc tương tự

Phán tích: sử  dụng đồng thòi hai thuốc này có thể dẫn đến những biến động 
huyết áp quan trọng. Ngoài ra, còn thêm tác dụng ức chê hệ thần kinh trung 
ương.

- Xử lý-. Các thuổc ức chế MAO được sử dụng khá hiếm trong điều trị, các 
tương tác gặp nhiều, đồng thời hiếm khi kê đơn nên có ít các nhận xét vê' 
cảnh giác thuốc. Tuân thủ khoảng cách 2 đến 3 tuần sau khi ngừng thuốc, 
trước khi kê đơn thuốc ức chế MAO.

Dan chất phenothiazin

Phăn tích: Tăng tác dụng an thần và hạ huyết áp thế đứng, do cộng hợp tác 
dụng của hai thuốc (chú ý người bệnh cao tuổi nhạy cảm với hạ huyết áp thế 
đứng), và tăng cốc phản ứng ngoại tháp.

- Xử lý: Phối hợp phải được theo dõi đặc biệt â người bệnh cao tuổi, người 
lái tàu xe và người vận hành máy móc. Khuyên ngưòi bệnh không dùng 
thêm rượu.

Thuốc gây m ê các loại

- Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lực.

- Xử lý: Khuyên người bệnh, trước khi phẫu thuật thông báo cho ngưòi gây mê 
các thuốc đang dùng.
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Phân tích: sử dụng đồng thòi vói thuốc ức chế MAO có thể kéo dài tác dụng 
kháng cholinergic và ức chế hệ thần kinh trung ương.
X ử lý: Nên tránh phối hợp này. Nếu có thể, hãy thay đổi chiến lược điều trị. 

Thuốc gây mê barbituric

Phăn tích'. Nguy cơ tăng tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương.
Xử lý: Nếu cần phôi hợp, lưu ý nguy cơ này khi gây mê và lựa chọn liều. Yêu 
cầu ngưòi bệnh thông báo cho ngưòi gây mê việc dùng thuốc ức chê MAO.

THUỐC ÚC CHÊ HỆ THẦN KINH TRUNG ƯƠNG ■ CÁC LOẠI
Chú ỷ: Barbituric, benzodiazepin, thuốc gây ngủ, thuốc an thần kinh, 

buspiron họp thành nliững họ riêng, còn metaqualon tuy là thuốc gây ngủ 
nhung cũng nằm trong họ này

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

ETIFOXIN nang 50 mg
Stresam nang 50 mg

HYDROXYZIN viên nén 25 mg; 100 mg; siro 2 mg/mL 
Atarax viên nén 25 mg; 100 mg 
Atarax siro 2 mg/mL 

ZOPICLON viên nén 7,5 mg
Imovane viên nén 7,5 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy ca / lợi ích: mức độ 3

Ăn uống; rượu: Rượu làm tăng các tác dụng ức chế hệ thần kinh trung 
ương.

Thận trọng: mức độ 2

Thời kỳ cho con bú: Do thiếu dữ liệu.
Thời kỳ mang thai: Nên kiêng, không cho các thuốc ức chế thần kinh 
trung ương trong ba tháng đầu của thai kỳ.

T h u ốc  k h á n g  h is ta m in  k h án g  Hj an th ần
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TƯƠNG TÁC THUỐC

Côn nhắc nguy co/ lợi ích: mức độ 3

Benzodiazepin; dantrolen

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lý.

Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điểu chỉnh liều lượng của hai thuốc. Nghĩ đến 
giảm tỉnh táo ở ngưòi lối xe và người sử dụng máy móc. Khuyên không uống 
rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc các chê phẩm có rượu.

Rượu

Phản tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Có thể ghi nhận vói một số sản phẩm, một sô' tác dụng tâm 
thần vận động, nhất là trong tuần đầu điều trị. Tương tác dược lý.

- Xử lý: Tốt nhất, không nên phối hợp hai thuốc, vì người kê đớn không thể 
kiểm tra được người bệnh uô'ng rượu. Nguy cơ an thần nguy hiểm đặc biệt ở 
ngưòi lái xe và người sử dụng máy móc. Khuyên không uô"ng rượu và không 
tự ý dùng thuốc hoặc các chế phẩm có rượu.

Tuơng tác cần thận trọng: mức độ 2

Baclofen; benzam id; butyrophenon; carbam at hoặc thuốc tương tự; 
carbam azepin; dextropoxyphen; reserpin; thu ốc chông động kinh  
không barbituric

P h â n  tích: T ă n g  tác  d ự n g  ứ c  c h ô  h ộ  t h ầ n  k i n h  t r ư n g  ư ơ n g ,  d ẫ n  đ ô n  t ă n g  t á c  

dụng an thần. Tương tác dược lý.

- Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều lượng của hai thuốc, nếu cần phối 
hợp này. Nghĩ đến giảm tỉnh táo ở người lái xe và người sử dụng máy móc. 
Khuyên không uống rượu và không tự ý dùng thuổc hoặc các chế phẩm có rượu.

Buspiron

Phân tích'. Tăng tác dụng ức chế hệ thẩn kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Có thể ghi nhận, với một sô" sản phẩm, một sô' tác dụng tâm 
thần vận động, nhất là trong tuần đầu điều trị. Tương tác dược lý.

- Xử lý: Tốt nhất không nên phối hợp hai thuốc, vì ngưòi kê đơn không kiểm 
soát được ngưòi bệnh dùng rượu. Nguy cơ an thần đặc biệt nguy hiểm ở 
người lái xe và người sử dụng máy móc. Khuyên không uống rượu và không 
tự ý dùng thuôc hoặc các chế phẩm có rượu.
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Phân tích: T ác  d ụ n g  h iệp  đồn g  ức c h ế  h ệ  th ầ n  k in h  t r u n g  ương. C h ú  ý  đ ế n  
ngưòi lái xe và người sử dụng máy móc. cần  nhớ là rilmenidin ở liều thông 
thường, không làm tăng các tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương của 
các thuốc này.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điểu chỉnh liều của hai thuốc, nếu cần phối hợp 
này. Nghĩ đến giảm tỉnh táo ở người lái xe và người sử dụng máy móc. Khuyên 
không uốhg rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc các chê phẩm có rượu.

Clozapin; g luthetim id  hoặc thuốc tương tự; interferon alpha tái tổ  hợp; 
m ediíbxam in; thu ốc an thẩn kinh các loại; paroxetin; phenothiazin; 
prim idon hoặc dan chất; procarbazin

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lực.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc. Nghĩ đến giảm 
tỉnh táo ở ngưòi lái xe và người sử dụng máy móc. Khuyên không uống rượu 
và không tự ý dùng thuốc hoặc các chế phẩm có rượu.

Tưong tác cần theo dõi: mức dộ 1
Am phetam in hoặc dẫn chất

Phân tích: Tác dụng đối kháng. Có thể tăng tính hung hãn ở người nghiện 
amphetamin.
Xử lý: Lưu ý tương tác dược lực này để xác định mục tiêu điểu trị chính. 
Khuyên người bệnh gặp lại bác sĩ nếu thấy điều trị không ôn định.

Barbituric; Auoxetin; mianserin; oxaflozan; thuôc chống trầm cảm  ba vòng 
hoặc tương tự; thuôc kháng histamin kháng H1( an thẩn; viloxazin

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lý.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc. Nghĩ đến giảm 
tỉnh táo ở người lái xe và ngưòi sử dụng máy móc. Khuyên không uống rượu 
và không dùng thuốc hoặc các chế phẩm có rượu,

Chât chủ vận m orphin

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương, dẫn đến tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lực.
Xử lý: Lưu ý nguy cơ này để điều chỉnh liều của hai thuốc, nếu cần phối hợp 
này. Nghĩ đến giảm tỉnh táo ở người lái xe và người sử dụng máy móc. Khuyên 
không uống rượu và không tự ý dùng thuốc hoặc cốc chế phẩm có rượu.

C lon id in  h oặc th u ố c  tư ơng tự
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Citalopram

Phăn tích: Tăng tác dụng an thần của chất ức chê tái nhập serotonin.
Xử lý: Phải thận trọng khi phôi hợp thuốc vì luôn luôn khó kiểm soát việc 
uổng rượu trong khi điều trị, nhất là ở những ngưòi bệnh lái xe hoặc sử 
dụng máy, đòi hỏi luôn luôn tỉnh táo.

M ethadon

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương kèm với an thần 
mạnh, có hại đặc biệt cho ngưòi lái xe và người sử dụng máy móc.

- Xử lý: Sự tăng cường tác dụng an thần này phải được người kê đơn lưu ý để 
cho lời khuyên phù hợp: tránh lái xe, tránh vận hành máy móc, thông báo 
cho người xung quanh biết mối nguy hiểm.

Thuôíc gây mê barbituric

- Phân tích: Nguy cơ tăng cưòng các tác dụng ức chế hệ thẩn kinh trung ương.
- Xử lý: Nếu cần phối hợp hai thuốc này, lưu ý nguy cơ này khi gây mê và lựa 

chọn liều. Khuyên người bệnh sắp phải phẫu thuật thông báo cho người gây 
mê những thuôíc đang dùng.

TICLOPIDIN
Thuốc t hống kết tập tiều cầu

CÁC THUỐC TRONG NHÓM
TICLOPIDIN viên bao phim 250 mg 

Ticlid viên bao phim 250 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống ch! định: múc dộ 4
Các trường hợp: Rỏi loạn bẩm sinh hay mắc phải về cầm máu. Tạng chảy 
máu. Tổn thương thực thể có thể chảy máu. Qúa mẫn với thuốc.

Cân nhắc nguy cơ/ lọi ích: mức độ 3
Bệnh máu: Thòi gian chảy máu kéo dài, tiền sử giảm bạch cầu, giảm tiểu 
cầu, mất bạch cầu hạt

Loét dạ dày  - tá  tràng ; viêm  dạ dày: Là chất chống kết tập tiểu cầu, 
chống chì định ticlopidin đối với bất cứ tổn thương nào có thể chảy máu. úc
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chế tiểu cầu, do tăng nồng độ prostaglandin D2 và E1 có tính chốhg kết tập 
trong tiếu cầu, làm tăng nguy cơ chảy máu ở chỗ loét.

Thận trọng: mức độ 2
Thời kỳ cho con bú: Tính không độc hại của ticlopidin dùng cho phụ nữ 
cho con bú chưa được xác nhận.
Thời kỳ mang thai: Tính không độc hại của ticlopidin dùng cho người 
mang thai chưa được xác nhận.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Cân nhắc nguy co/ lại ích: mức độ 3
C e p h a lo sp o rin  có n h â n  th io m e th y lte tra z o l

Phân tích: Tăng nguy cơ chảy máu, chủ yếu với các cephalosporin có nhân 
thiomethyltetrazol (như latamoxef, cefoperazon, ceíamandol, ceímenoxim, 
ceíbtetan). Nhân này có tính chất như một dẫn chết coumarin có tác dụng 
chống đông máu kháng vitamin K; như vậy đã thêm tác dụng chốhg đông 
máu của nó vào tính chất hoặc kháng vitamin K, hoặc chống kết tập tiểu 
cầu của các chất đang xét.
Xử lý: Nên tránh phối hợp thuốc, chủ yếu với latamoxeí, do tăng nguy cơ 
chảy máu. cần  cảnh giác với cốc kháng sinh này khi dùng liều cao.

Dextran

Phân tích: Dextran là chất ức chế tiểu cầu. Vổi các thuốc có tính chất chống 
đông máu và tính chất chống kết tập tiểu cầu, phải tránh hoặc kiểm soát 
cỉượr n g u y  rơ  c h ả y  m á u .

- Xử lý: Tránh phối hợp các thuôc này, vì khó quản lý được hoàn hảo mức 
giảm đông máu mong muốn, và nguy cơ chảy máu kèm theo.

Dipyridam ol

Phăn tích: Phôi hợp vỏi mọi thuốc có tính chất chống kết tập tiểu cầu hay 
chống đông máu làm tăng nguy cơ chảy máu. Nhưng hiện nay, ngưòi ta  còn 
đang tranh cãi tương tác này, do chưa có những nhận xét lâm sàng để chứng 
minh nguy cơ chảy máu.

- Xử lý: Phôi hợp thuốc này đòi hỏi phải thực hiện những xét nghiệm đông 
máu thích hợp trong và sau khi điều trị với ticlopidin hay vâi dipyridamol.

P h en y to in

Phân tích: Khi kết hợp với ticlopidin, nồng độ phenytoin trong huyết tương 
tăng, làm tăng nguy cơ gây các tác dụng phụ. Nồng độ này tăng dần trong
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khoảng thời gian 1 tháng, do ticlopidin ức chế sự chuyển hoá của phenytoin 
ỏ gan.

Xử lý: Theo dõi nồng'cộ phenytoin trong huyết tương và theo dõi đáp ứng 
của ngưòi bệnh khi bắt đầu dùng, khi ngừng dùng hoặc khi thay đổi liều 
dùng ticlopidin. Hiệu chình liều phenytoin nếu cần.

Indom etacin  hoặc dan chất; pyrazol; sa licylat

Phăn tích: Phối hợp với mọi thuốc có tính chất kết tập tiểu cầu hay chống 
đông máu làm tăng nguy cơ chảy máu. Tác dụng này lại tăng lên do tính 
kích ứng của các thuốc chông viêm không steroid trên niêm mạc dạ dày 
(chảy máu đường tiêu hoá).

- Xử lý: Nếu cần phối hợp thuôc này, phải thực hiện những xét nghiệm đông 
máu thích hợp như thòi gian Hovvell và thòi gian cephalin kaolin. Râ't nên 
tìm một liệu pháp khác cho người bệnh có tiền sử loét dạ dày.

Thuốc chống viêm  không steroid; heparin; p entoxyíylin

Phân tích: Phôi hợp với mọi thuốc có tính chống kết tập tiểu cầu hay chông 
đông máu đều làm tăng nguy cơ chảy máu.

- Xử lý: Phối hợp thuốc này đòi hỏi phải thực hiện các xét nghiệm đông máu 
thích hợp (thòi gian Hovvell, thòi gian cephalin-kaolin). Rất nên chọn liệu 
pháp khác, nếu có thể.

Thuốc uống chông đông máu kháng vitam in  K

Phăn tích: Ticlopidin có tính chất chông kết tập tiểu cầu, kéo dài trong 6 đến 
7 ngày. Nguy cơ chảy máu tăng rấ t nhiều nếu dùng ticlopidin phối hợp với 
một thuôc chông đông máu.

- Xử lý: Do ticlopidin gây chảy máu nghiêm trọng và đôi khi tử vong, không 
nên ghi đơn phối hợp này.

Tương tác cần thận trọng: múc độ 2

Theophylin  hoặc dẫn chất

Phân tích: Tương tác dược động học về đào thải thuốc. Tăng theophylin 
trong máu. Nguy cơ quá liều do giảm thanh lọc theophylin ở huyết tưdng.

- Xử lý: Nguy cơ quá liều. Hiệu chỉnh lại liều lượng cho thích hợp, theo nồng 
độ hữu hiệu của theophylin trong máu (khoảng từ 5 đến 15 mg/lít) dựa vào 
trị số đo được trong phòng thí nghiệm, cần  nhớ những dấu hiệu lâm sàng 
của quá liều theophylin ở người lớn là co giật, sốt cao, ngừng tim; ở trẻ em là 
kích động, nói nhiều, lú lẫn, nôn liên tiếp, sốt cao, nhịp tim nhanh, rung 
thất, co giật, huyết áp hạ, rô’i loạn hô hấp, tăng thông khí, rồi suy hô hấp.
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T huôc ta n  h u y ế t khôi

Phân tích. Phôi hợp vối mọi thuôc có tính chất chống kết tập tiểu cầu hay 
chống đông máu đều làm tăr.g nguy cơ chảy máu.

- Xử lý: Thông thường, kê đơn và dùng các thuôc tan  huyết khối phải do bác sĩ 
chuyên khoa (bốc sỹ tim mạch, và bác sỹ đội cấp cứu) đảm nhận, vì thuốc có 
phạm vi điểu trị hẹp, và cách dùng chuyên biệt. Nếu cần phối hợp thuốc này 
phải thực hiện các xét nghiệm đông máu thích hợp như thời gian Howell, 
thời gian cephalin - kaolin. Nếu có thể, tìm một liệu pháp khác.

Tơong tác cần theo dõi: múc độ 1

TRH (HORMON GIẢI PHÓNG HORMON KÍCH THÍCH TUYẾN GIÁP, 
THYROTROPHINE RELEASING HORMONE)

Protirelin lù một tripeptid tổng hạp, tưaniỵ ứng với TRH, có tác dụng giải phóng TSH, 
TSH này kícli thích tuyến giáp tiết hormon. Việc dùng chất này cho phép đánh giá 

hoạt tinh chức nũng hướng giáp của tuyến yên, và cũng kích thích 
giải phóng prolactin

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

PROTIRELIN ông tiêm 0,2 mg; 0,25 mg
Stimu - TSH ông tiêm 0,2 mg; 0,25 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Thận trọng: mức độ 2
Thời kỳ mang thai: Do thận trọng, khi chưa có thông tin

TRIMEBUTIN
Có tác dụng làm thay đổi vận động của ruột, dùng trong điều trị một sô 

dụng đau ở ông tiêu hoú và đường dẫn mật

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

TRIMEBUTIN: viên nén 100 mg; viên đặt 100 mg; nang 150 mg; ống tiêm 50 mg/5mL; 
cốm pha hỗn dịch uông 1,2 g/250 mL

Bimetin viên nén 100 mg
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Debridat cốm pha hỗn dịch uống 1,2 g/250 mL
Debridat viên nén 100 mg
Debridat ông tiêm 50 mg/5 mL
Debridat viên đặt 100 mg
Detriat viên nén 100 mg
Digerent nang 150 mg
Rimebutin viên nén 100 mg
Vebutin viên nén 100 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy co/ lọi ích: múc dộ 3
Thời kỳ cho con bú: Do thiếu thông tin, dữ liệu.
Thài kỳ m ang thai: Tránh dùng trong ba tháng đầu thai kỳ.

TRIMETHOPRIM
Thuốc kháng klìuun, thuộc nhóm aminopyrimidin

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

TRIMETHOPRIM viên nén 100 mg và 200 mg 
Wellcoprim viên nén 100 mg và 200 mg 

PHỐI HỢP VỚI SULFAMETHOXAZOL
Xem các tên biệt dược ở mục sulfamethoxazol thuộc nhóm các sulíamid 
kháng khuẩn

PHỐI HỢP VÓI ERYTHROMYCIN VÀ SULFAMETHOXAZOL 
Co-eryc TNP 
Erybacsultrim E 
Erybacsultrim F 
Erybact 365 
Ery-Becotrim 
Erycotrim 
Erymetazol 
Erysulprim 
Erysulprim F
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Ery-Vicotrim 
Sulferycin 
Sulferycin F

CHÚ Ý KHI CHÌ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy co/ lợi ích: mức độ 3
Thởi kỳ cho con bú: Thuốc qua được sữa mẹ, có nguy cơ thiếu hụt acid 
folic ở trẻ bú mẹ.
Thời kỳ m ang  thai: Thuốc qua hàng rào nhau thai, có nguy cơ thiếu hụt 
acid folic ở trẻ sơ sinh, cần  đảm bảo bổ sung acid folic.
Các trường  hợp khác: Thiếu máu nguyên hồng cầu khổng lồ, do thiếu hụt 
acid folic.

Thận trọng: mức độ 2
Suy gan: Do thuốc chuyển hoá ở gan.

Suy thận : Nguy cơ giảm đào thải thuốc ở thận.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4

M ethotrexat

Phân tích: Nguy cơ tăng độc tính với máu do ức chế tủy xương, do hiệp đồng 
tác dụng trên dihydrofolat reductase, có thể dẫn đến thiếu máu nguyên 
hồng cầu khổng lồ.
Xử lý: Nếu cần phối hợp thuốc, phải dùng liều thấp hơn cho mỗi thuốc, và 
phải theo dõi chặt chẽ huyết đồ. Phôi hợp này dành cho các bác sĩ chuyên 
khoa, và phác đồ điều trị thường đã dược ấn định rõ ràng. Có thể bô sung 
thêm acid folic.

Cân nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3 

Lam ivudin

Phân tích'. Trimethoprim có kiểu đào thải qua thận tương tự lamivudin (đào 
thải tích cực qua ống thận), nên kéo theo giảm độ thanh lọc qua thận của 
lamivudin 40%.

- Xử lý: Phối hợp thuốc không đòi hỏi phải hiệu chỉnh liều lượng lamivudin 
nếu chức năng thận bình thưòng. Khi suy thận, phải hiệu chỉnh liều lượng 
lamivudin theo độ thanh lọc creatinin. cần  chú ý đến ngưòi bệnh cao tuổi.
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Procainamid

Phân tích: Dùng phôi hợp với trimethoprim, nồng độ procainamid và dẫn 
chất acetyl hoá của nó trong huyết tương tăng, làm tăng tác dụng dược lý và 
các tác dụng phụ của thuốc. Cơ chế do có sự cạnh tranh trong sự đào thải hai 
thuốc dưới dạng cation ỏ tiểu quản thận.

- Xử lý: Theo dõi nồng độ procainamid và dẫn chất acetyl hoá của nó trong 
huyết tương và chức năng tim của người bệnh. Hiệu chỉnh liều dùng cho phù 
hợp.

Sulíon

Phân tích: Khi sulfon (dapson) kết hợp với trimethoprim thì nồng độ cả 2 
thuôc trong huyết tương đều tăng, làm tác dụng dược lý và độc tính hai 
thuốc cũng tăng theo. Cơ chê còn chưa rõ, nhưng có thể là do thuốc này ngăn 
cản sự thanh lọc của thuốc kia.
Xử lý'. Theo dõi người bệnh dùng đồng thòi hai thuôc trên, đặc biệt về những 
biểu hiện độc tính của dapson (methemoglobin máu).

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2

Acid folic hoặc dẫn chất

Phân tích: Trimethoprim có tác dụng như chất đối kháng acid folic, do ức 
chế dihydroíblat reductase. Tương tác này càng có ý nghĩa nếu liều dùng 
càng cao và thời gian điều trị càng dài.
Xử lý: Kiểm tra huyết đồ và nếu cần, dùng acid íolinic, đặc biệt với ngưòi 
bệnh dùng thuốc kháng folat liều cao, hoặc người bệnh điều trị dài ngày. Ở 
những neười bệnh này. nên bo sung acid folinic.

G anciclovir; in terferon  alpha tái tổ  hớp

Phân tích: Nguy cơ tăng độc tính với máu, do ức chế tủy xương do hiệp đồng 
tác dụng, có thể dẫn tới giảm bạch cầu hạt.

- Xử lý: Nếu có thể, tránh phối hợp thuốc này. Nếu cần phôi hợp, nên dùng các 
thuốc với liều thấp hơn và phải theo dõi huyết đồ chặt chẽ. Phối hợp thuốc 
này chỉ dành cho các bác sĩ chuyên khoa và thường phác đồ điểu trị đã được 
xác định rõ ràng.

ỉn terleu k in  2 tái tổ  hợp

Phăn tích: Phối hợp hai thuốc ức chê tủy xương.
- Xử lý: Interleukin chỉ được dùng ỏ cơ sở chuyên khoa, do bệnh lý nghiêm 

trọng. Khi đó, các tương tốc thuốc sẽ được cân nhắc, vì tấ t cả các chức năng 
của cơ thể cần được theo dõi liên tục. Bắt buộc phải theo dõi huyết đồ.
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Phân tích: Dùng đồng thời hai chất ức chế tủy xương có thê kéo theo những 
rối loạn máu nghiêm trọng, tuỳ theo thời gian điều trị. Cũng phải theo dõi 
chức năng thận.
Xử lý: Khi phôi hợp thuốc, phải theo dõi huyết học và thận.

P h en y to in ; p y rim e th am in ; n a tr i  v a lp ro a t hoặc d ẫn  ch ấ t; z idovud in

Phân tích: Nguy cơ tăng độc tính với máu do ức chế tủy xương, do hiệp đồng 
tác dụng trên dihydroíolat reductase, có thể dẫn tới thiếu máu nguyên hồng 
cầu khổng lồ.
Xử lý-. Nếu cần phối hợp thuốc, phải dùng liều thấp hơn với mỗi thuốc và 
phải theo dõi chặt chẽ huyết đồ. Phối hợp thuốc này dành cho các bác sĩ 
chuyên khoa, và thường các phác đồ điều trị đã được xác định rõ. Có thể bổ 
sung thêm acid íblinic.

Thuôc lợi tiểu  giữ  kali

Phăn tích: Trong nhóm thuốc lợi niệu giữ kali, chỉ có triamteren là có tính 
chất đôi kháng acid folic, do ức chế dihydroíolat reductase. Tương tốc này 
càng có ý nghĩa nếu liều dùng càng cao và thời gian điều trị càng dài.

- Xử lý: Kiểm tra  huyết đồ, và nếu cần, dùng acid íblinic, đặc biệt vâi ngưòi 
bệnh dùng thuốc kháng folat liều cao, hoặc người bệnh điểu trị dài ngày, ở 
những người bệnh này, nên bô sung acid íolinic, đặc biệt trong thời gian 
mang thai.

Tương tác cdn theo dõi: mức độ 1

C iclosporin

Phăn tích: Tăng nguy cơ độc với thận, đặc biệt khi trimethoprim được phối 
hợp vói sulíamid. Đã thấy giảm nồng độ ciclosporin khi dùng phôi hợp 
sulfamid/ trimethoprim tiêm tĩnh mạch cùng với ciclosporin. Cơ chê còn 
chưa rõ.

- Xử lý: Theo dõi đồng thời chức năng thận và nồng độ ciclosporin trong máu. 
Tuỳ theo đường dùng trimethoprim, đánh giá nguy cơ. Hiệu chỉnh liều 
lượng, và nếu có thể xem lại chiến lược điều trị. Thông báo cho ngưòi bệnh 
phải tuân thủ thực hiện cốc xét nghiệm đã được qui định

P en ic ila m in  h oặc th u ố c  tương tự
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VACCIN SỐNG GIẢM ĐỘC Lực
Gồm có những vaccin sau: BCG, sốt vàng, quai bị, bại liệt uống (và chì có loại uống), 

sởi, rubeôn, thủy dậu, hecpet. Một sốvaccin bất hoạt (cúm và viêm gan) à những người 
suy giảm miễm dịch, có thề có tác dụng gáy miễn dịch yếu

CÁC THUỐC TRONG NHÓM
Vaccin bại liệt sống 
BCG Pasteur 
Rouvax
Vaccin varicelle 

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Côn nhắc nguy cơ/ lợi ích: mức độ 3
- Thời kỳ m ang thai: Dứt khoát cấm tiêm chủng vaccin rubeôn trong suốt 

thai kỳ (nguy cơ dị tậ t ở mắt và ở tim). Các vaccin đậu mùa, sởi, sốt vàng, bại 
liệt loại Sabin hình như ít nguy hiểm, nhưng không được dùng, và tuyệt đôi 
cấm trong 3 tháng đầu thai kỳ. Tuy nhiên, tiêm phòng cho một phụ nữ mang 
thai mà không biết không đủ biện minh cho việc làm sẩy thai, nạo thai.
Suy tim : Không được tiêm phòng khi có bệnh tim mất bù.
Các trường  hợp khác: Không tiêm phòng khi có bệnh nhiễm khuẩn câ'p 
tính, ung thư, suy giảm miễn dịch bẩm sinh hay mắc phải và khi điều trị với 
các thuốc gây suy giảm miễn dịch. Quá mẫn với một thành phần của vaccin.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Côn nhắc nguy co/ lọi ích: múc dộ 3
D actinom ycin D; asparaginase; azathioprin; carm ustin  hoặc dẫn chất; 
ciclosporin; cisplatin  hoặc dẫn chất; cyclophospham id hoặc thuốc tương 
tự; doxorubicin hay các dẫn chất; íluoro - 5- uracil; globulin  m iễn dịch  
kháng lympho bào; glucocorticoid; interferon alpha tái tổ hợp; 
m elphalan; m ercaptopurin; m ethotrexat; pentostatin; procarbazin; 
tetracosactid; thiotepa; vincristin  hoặc thuốc tương tự

- Phăn tích: Nguy cơ phát triển nhiễm khuẩn tương ứng với vaccin do tác 
dụng ức chế miễn dịch của thuốc phối hợp.
Xử lý. Tiêm phòng vaccin và dùng thuốc kể trên phải cách nhau từ ba tháng 
đến một năm; khoảng cách thời gian này dài ngắn phụ thuộc vào mức độ ức 
chế miễn dịch.
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Tacrolim us

Phăn tích: Nguy cơ phát triển nhiễm khuẩn tương ứng vối vaccin, do tác 
dụng ức chê miễn dịch của tacrolimus.
Xử lý: Khoảng cách thời gian cần tuân thủ giữa dùng hai thuốc là từ ba 
tháng đến một năm, và phụ thuộc vào mức độ ức chế miễn dịch.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
Theophylin hoặc dẫn chất

Phân tích: Tương tác đặc hiệu có thể xảy ra vối vaccin chống cúm. Mặc dầu 
tương tác này còn đang tranh cãi, ngưòi ta  nghĩ rằng vaccin chống cúm làm 
giảm đào thải các thuốc được chuyển hoá ở gan qua cytocrom P45 0 , làm tăng 
nồng độ trong huyết thanh và tăng nửa đòi của theophylin và các dẫn chất. 
Cũng có ý kiến cho rằng tương tốc này không xảy ra với vaccin có độ tinh 
khiết cao, làm cho ta nghĩ đến vai trò của một tạp chất trong một sô' vaccin.

- Xử lý: Như vậy cần thận trọng khi phải tiến hành hai liệu pháp đồng thời, 
mặc dầu chưa có một tai biến điểu trị thực sự nào được ghi trong y văn. Có 
thể có hai thái độ trưóc tình trạng hiểu biết hiện nay của chúng ta: giảm 
liều lượng theophylin khoảng 50% trong 24 giò sau khi tiêm phòng; hướng 
tới dùng các vaccin có độ tinh khiết cao. Nếu những thay đổi dược động học 
dẫn đến những dấu hiệu nhiễm độc trên lâm sàng, thì chuyển những nhận 
xét vê Trung tâm cảnh giác thuốc.

VANCOMYCIN
Klìánn sinh xlycopeptid diệt khuẩn có hoạt phổ hẹp: cấc chùng Gram dươriỊỊ- 

Chù yếu dùng khi nhiễm khuẩn tụ cáu dai dẳng

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

VANCOMYCIN bột pha tiêm 500 mg/lọ
Vancomycin hydrochlorid bột pha tiêm 500 mg/lọ 
Vancotex bột pha tiêm 500 mg/lọ

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chỉ định: mức độ 4
Thời kỳ m ang thai: Vancomycin có thể gây độc cho tai và thận của thai 
nhi, nên không dùng cho phụ nữ mang thai.
Các trường  hợp khác: Quá mẫn vói vancomycin.
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Cân nhắc nguy co/ lợi ích: mức độ 3
Người bệnh  cao tuổi: Người bệnh cao tuổi có nguy cơ độc với tai lớn hơn 

Cần theo dõi: mức độ 1
Thời kỳ cho con bú: Nên thận trọng, chưa chứng minh được thuốc qua 
được sữa mẹ
Suy thận : Nguy cơ độc với thận

TƯƠNG TÁC THUỐC

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2

Interleukin  2 tá i tổ  hợp

Phân tích: Chỉ dùng Interleukin tại cơ sở chuyên khoa. Có nguy cơ hiệp đồng 
tác dụng độc vói thận của hai thuốc.

Xử lý: Chì được thực hiện điều trị bằng Interleukin tại cơ sở chuyên khoa, do 
tính chất nghiêm trọng của bệnh. Khi đó, các tương tác phải xét theo tình 
trạng chung của ngưòi bệnh. Nếu không thể hoãn dùng được một trong hai 
thuốc, cần theo dõi chặt chẽ ion đồ và độ thanh lọc creatinin.

Thuốc gây thư  doải cơ không khử cực

Phân tích: Các kháng sinh polypeptid, cụ thể như vancomycin có thể có tác 
dụng hiệp đồng với cốc thuốc gây thư doãi cơ không khử cực trên chức năng 
thần kinh cơ ở trưốc hoặc sau synap. Kết quả là tác dụng phong bế thần 
kinh cơ được tăng cường.

- Xử lý: Nếu có thể, tránh dùng phối hợp thuốc này. Nếu bắt buộc phải dùng, 
cần theo dõi chặt chức năng thần kinh cơ, xác định liều lượng thuốc gây thư 
doãi cơ không khử cực và chuẩn bị phương tiện trợ giúp hô hấp phòng khi 
cần thiết.

VÀNG
Liệu pháp vàng chống thấp khớp

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

VÀNG ống tiêm 25 mg; 50 mg; 100 mg
Allochrysine ông tiêm 25 rag; 50 mg; 100 rag
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CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chỉ định: mức độ 4
Thời kỳ cho con bú: Vì thiếu dữ liệu nên tránh dùng thuốc này trong thòi 
kỳ cho con bú, vì có tiềm năng độc của thuốc.

Thời kỳ m ang thai: Các dẫn chất này gây quái thai ở súc vật. sử  dụng 
cách ngừa thai hiệu quả.

Trường hợp khác: Tiền sử tai biến nặng với các muối vàng; tiên sử suy 
tủy; viêm miệng.

Cân nhắc nguy cơ/lọi ích: mức độ 3
B ệnh máu: Nguy cơ tăng bạch cầu ưa eosin, giảm tiểu cầu và giảm bạch 
cầu hạt.

Suy tim : Cân nhắc tương quan nguy cơ/lợi ích.

Suy gan: Dùng dài ngày cốc muối vàng dẫn đến cốc bệnh tích tụ thuốc ở gan. 
Đã có thông báo những trường hợp viêm gan do thuốc kèm ứ mật trong gan.

Suy thận : Vàng tác động chủ yếu đến cầu thận và gây protein niệu và hội 
chứng hư thận, tiến triển thường thuận lợi. Nếu xuất hiện protein niệu, dứt 
khoát chông chỉ định liệu pháp dùng vàng.

Trường hợp khác: Eczema, cốc bệnh da.

Cần theo dõi: mức độ 1
Suy hô hấp - hen: Do tác dụng không mong muốn của thuốc này.
Người bệnh  cao tuổi: Lưu ý là người bệnh cao tuổi thường có độ thanh lọc 
creatinin giảm.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân nhắc nguy co / lọi ích: mức độ 3
Ciclosporin; íbscarnet

Phăn tích: Tăng nguy cơ độc với thận, do phối hợp hai thuôc có tiềm năng 
độc vối thận. Cộng hợp tác dụng không mong muôn.

Xử lý: Những phối hợp này có thể hay gặp, nhất là ở bệnh viện. Tuy cách 
dùng liều duy nhất hằng ngày hạn chế độc tính với tai và thận, song khi cần 
phôi hạp, nên điểu chỉnh liều tuỳ theo độ thanh lọc creatinin (công thức 
Cockroít). Theo dõi đặc biệt ở người bệnh cao tuổi.
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Phăn tích: Nguy cơ rốĩ loạn các dòng tế  bào máu (bất sản tủy) nặng thêm.
Xử lý: Khi phôi hợp, cần theo dõi sinh học ở người có nguy cơ (huyết đồ).

P enicilam in  hoặc thuốc tương tự

Phăn tích: Tăng nguy cơ độc với thận, rôì loạn huyết học và ban da.
Xử lý: Cân nhắc kỹ tương quan lợi'ích/nguy cơ đối với bôi cảnh sinh lý-bệnh 
lý. Theo dõi phôi hợp thuốc â cơ sỏ chuyên khoa, nếu cần phối hợp.

Tương tác cần thận trọng: mức độ 2
A m inosid  t iêm  h oặc tạ i cho

Phăn tích'. Tăng creatTn niệu. Hiệp đồng tác dụng độc với thận.
- X ử lý: Những phối hợp này có thể hay gặp, nhất là ở cơ sở bệnh viện. Mặc 

dầu việc dùng liều duy nhất hàng ngày hạn chế được độc vâi tai và độc với 
thận, song khi cẩn phối hợp, nên tiến hành điểu chỉnh liều tùy theo độ 
thanh lọc creatinin (công thức Cockroít và Gault). Theo dõi đặc biệt khi 
dùng ở người bệnh cao tuổi.

A m photericin  B

Phăn tích: Phối hợp amphotericin B tiêm với các chất độc với tủy khác buộc 
phải rấ t thận trọng. Nguy cơ thiếu máu hoặc cốc rối loạn huyết học khác.
Xử lý. Khi cần phối hợp, theo dõi chặt chẽ huyết đồ và tiến hành giảm liều 
nếu cần.

Azat.hioprin; dantrolen; progabid; rifam pioin; th u ôc ch ôn e nấm  dẫn 
xuất im idazol

Phăn tích: Phối hợp các thuốc có tiềm năng độc với gan (cộng hợp các tác 
dụng không mong muốn).

- Xử lý: Khi phôi hợp hai thuốc độc với gan, cần theo dõi chặt chẽ chức năng 
gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiểm, bilirubin) hoặc hoãn một trong hai 
liệu pháp nếu có thể. Xác minh là người bệnh không uống rượu thường 
xuyên, và không có tiền sử viêm gan virus. Các triệu chứng lâm sàng chính 
không đặc hiệu: buồn nôn, sốt vàng da. Nếu thấy đồng thòi ban da, ngứa và 
hạch to thì hưởng về bệnh căn do thuốc. Tùy theo kết quả các xét nghiệm 
sinh học, cần phân biệt rõ nguy cơ xuất hiện viêm gan tiêu tế  bào không 
phục hồi và viêm gan ứ mật phục hồi được khi ngừng thuốc.

Carmustin hoặc dẫn chất; doxorubicin hoặc dan chất; m ercaptopurin; 
m ethotrexat

Phăn tích: Phôi hợp hai thuốc có tiềm năng độc với gan và độc với máu.

P yrazo l; q u in in  h o ặ c  th u ố c  tư ơ n g  tự
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x ử  lý: Khi phôi hợp hai thuôc độc với gan và độc với máu này, phải theo dõi 
chặt chẽ chức năng gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin) và 
huyết đồ, hoặc hoãn một trong hai liệu pháp nếu có thể. Xác minh là ngưòi 
bệnh không uống rượu thường xuyên và không có tiền sử viêm gan virus. 
Các triệu chứng lâm sàng chính không đặc liệu: buồn nôn, sốt, vàng da... 
Nếu thây đồng thời ban da, ngứa và hạch to thì hướng về bệnh căn do thuốc. 
Tùy theo kết quả các xét nghiệm sinh học, phân biệt rõ nguy cơ xuất hiện 
viêm gan tiêu tế  bào không phục hồi và viêm gan ứ mật phục hồi được khi 
ngừng điều trị.

Cyclophospham id hoặc thuôc tương tự; thuôíc chông ung thư các loại

Phân tích: Nguy cơ tăng độc tính huyết học do hiệp đồng tác dụng ức chế tủy 
xương, có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt.

- Xử lý: Nếu có thể, tránh phối hợp. Nếu cần phối hợp, dùng liều thấp với mỗi 
thuốc và theo dõi chặt chẽ huyết đồ. Phối hợp thuốc này được các bác sĩ 
chuyên khoa thực hiện và các phác đồ điều trị thường được xác định tốt.

Fluoro - 5 - uracil; procarbazin; th iotep a

Phăn tích: Nguy cơ rối loạn các dòng tê bào máu (bất sản tủy) nặng thêm.
Xử lý: Khi phối hợp thuốc, cần theo dõi huyết học ò người bệnh có nguy cơ 
(huyết đồ).

In te r le u k in  2 tá i  tổ  hợp

Phân tích: Interleukin chỉ có thế dùng ở cơ sở chuyên khoa. Nguy cơ cộng 
hợp tác dụng độc với thận của hai thuốc.
Xử lý: Việc điều trị bằng interleukin chỉ có thể thực hiện tại cơ sở chuyên 
k h o a , do  t ín h  n g h iê m  t ro n g  e ủ a  ch ỉ đ ịn h , V ì v ậy  p h ả i  c â n  n h ắ c  80 n á n h  các 
tương tác tùy theo tình trạng chung của người bệnh. Nếu không thể hoãn 
được một trong hai liệu trình, phải theo dõi cẩn thận ion đồ và độ thanh lọc 
creatinin.

N iridazol

Phân tích: Phôi hợp hai thuốc độc với gan. Cũng có cả độc tính thần kinh của 
niridazol. Nguy cơ xuất hiện co giật, rốì loạn tâm thần và độc tính với gan 
trong trường hợp phôi hợp thuốc.
Xử lý. Khi phối hợp hai thuốc độc với gan, cần theo dõi chặt chẽ chức năng 
gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin) hoặc hoãn một trong hai 
thuốc, nếu có thể được. Xác minh là người bệnh không uống rượu thường 
xuyên và không có tiền sử viêm gan virus. Các triệu chứng lâm sàng chính 
không đặc hiệu: buồn nôn, sốt, vàng da... Nếu thấy đồng thời ban da, ngứa, 
và hạch to thì hướng về bệnh căn do thuổc. Tùy theo kết quả xét nghiệm 
sinh học, phân biệt rõ nguy cơ xuất hiện viêm gan tiêu tế  bào không phục 
hồi và viêm gan ứ mật phục hồi được khi ngừng thuốc.
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Paracetam ol

Phân tích: Uô'ng paracetamol dài ngày, với liều lớn hơn 6g/ngày (theo cân 
nặng) gây độc với gan (viêm gan tiêu tế  bào). Khi phối hợp với một chế phẩm 
độc với gan khác, nguy cơ độc với gan này tăng lên.

- Xử lý: Khi phôi hợp hai thuốc độc vối gan, cần theo dõi chặt chẽ chức năng 
gan (ASAT, ALAT, phosphatase kiềm, bilirubin), hoặc hoãn một trong 2 
thuốc, nếu được. Xác minh là ngưòi bệnh không uô'ng rượu thường xuyên và 
không có tiền sử viêm gan do virus. Các triệu chứng lâm sàng chính không 
đặc hiệu: buồn nôn, sốt, vàng da tắc mật. Nếu có phôi hợp ban da, ngứa và 
hạch to thì có thể bệnh căn do thuốc. Phân biệt rõ, tuỳ theo các thử nghiệm 
sinh học, nguy cơ xuất hiện viêm gan tiêu tê bào không phục hồi vổi viêm 
gan tắc mật phục hồi được khi ngừng thuốc.

VERAPAMIL
Thuốc chông đau thắt ngực, chẹn kênh calci và có tính chất ức chếenzym 

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

VERAPAMIL: ông tiêm 50 mg/2mL, ống tiêm 2 mg/2mL; viên nén bao phim 40 mg, 
80 mg, 240 mg

Isoptin viên nén bao phim 40 mg; 80 mg
Isoptin ống tiêm 2 mg/2mL
Isoptin SR viên nén bao phim 240 mg
Verapamil hydrochloride ông tiêm 50 mg/2mL

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chi định: mức độ 4
Các trư ờ ng  hợp khác: Bloc nhĩ-thất hoàn toàn và giai đoạn cấp tính của 
nhồi máu cơ tim. Huyết áp thấp (tâm thu dưới 90mm Hg). Rối loạn chức 
năng xoang (tim)

Cân nhắc nguy ca/ lợi ích: mức độ 3
Trẻ em  - tr ẻ  còn bú: Tránh dùng cho trẻ em dưối 15 tuổi vì thận trọng.

- Thời kỳ m ang tha i: Vì thận trọng do thiếu dữ liệu.
Suy tim: cần  thận trọng khi sử dụng cho người suy tim các chất chông loạn 
nhịp, do có tác dụng ức chê chức năng cơ tim. Verapamil với tác dụng làm 
giảm co cơ tim là lớn nhất, là nguyên nhân trụy tim mạch, gây tử vong ở 
ngưòi suy tim.
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TƯƠNG TÁC THUỐC
Phối hợp nguy hiểm: mức độ 4 
Bepridil

Phản tích'. Vì nguy cơ xoắn đỉnh có thể do bepridil, không nên phôi hợp với 
một thuốc chống loạn nhịp làm chậm nhịp tim.
Xử lý: Tốt hơn, tránh phôi hợp, trừ  khi có hệ thống theo dõi liên tục (khoa 
hồi sức). Thực vậy, phối hợp các thuốc chông loạn nhịp với nhau nói chung 
rất khó, đòi hỏi phải tăng cường theo dõi lâm sàng và điện tâm đồ, nhưng 
cần phải tránh trong trường hợp đặc biệt của bepridil.
Phát thuốc-. Thông báo cho bác sỹ kê đơn nguy cơ của phối hợp này. 

D a n tro le n

Phân tích: Đã có những trường hợp rung thất gây tử vong được quan sát 
thường xuyên trên súc vật. Do thận trọng, chông chỉ định phôi hợp thuốíc 
này, mặc dầu với người, đã có những người bệnh sử dụng một sô' phối hợp 
thuốc mà không có trở ngại gì.
Xử lý'. Không nên chuôc lây nguy cơ, nếu không có tấ t cả các phương tiện 
theo dõi và can thiệp tức thì (khoa hồi sức).

Disopyram id

Phân tích: Hai thuốc đều có tác dụng giảm co cơ tim, nên có nguy cơ tăng các 
tác dụng chống loạn nhịp, và các tác dụng không mong muôn của hai thuốc. 
Đã có các trường hợp tử vong.
Xử lý: Không được dùng disopyramid trong vồng 48 giò trước hay trong vòng 
24 giò sau khi dùng verapamil, do tác dụng giảm co cơ tim của các chất này.

Cân nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3 
A m iodaron

Phân tích: Amiodaron có thể làm nhịp tim chậm thêm do một sô' chất chẹn 
beta, như diltiazem hay verapamil gây ra. Có thể xuất hiện rối loạn nhịp 
xoang và bloc nhĩ thất, nhất là ở những người bệnh có tiền sử rối loạn nhịp 
xoang.
Xử lý: Nếu phải phổi hợp thuốc này, điều quan trọng là phải giảm liều lượng 
và phải theo dõi điện tâm đồ. cần  chú ý amiodaron có nửa đời là 28 ngày, 
nên tác dụng của tương tác có thể tồn tại nhiều tuần sau khi ngừng điều trị.

Buspiron

Phân tích: Dùng phổi hợp vối verapamil, tính chất dược lý và những tác 
dụng phụ của buspiron tăng. Cơ chê do chuyển hoá của buspiron ở gan và ở
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ruột non giảm do verapamil ức chế CYP3A4, nên làm tăng sinh khả dụnpg 
của thuốc.

- Xử lý: Cần theo dõi chặt đáp ứng của người bệnh vối buspiron trên lâm sànpg 
khi bắt đầu dùng thêm và khi ngừng dùng verapamil. Hiệu chỉnh liêeu 
buspiron khi cần. Chất dihydropyridin chẹn kênh calci nào mà không ức chnế 
CYP 3A4 thì không tương tác vâi verapamil. Ngược lại, một thuốc giải l<lo 
không bị CYP 3A4 chuyển hóa thì không tương tác với buspiron.

Prazosin

Phăn tích'. Verapamil làm tăng nồng độ prazosin trong huyết thanh và ccó 
thể làm tăng nguy cơ hạ huyết áp tư thế đứng do prazosin. Cơ chế còn chưưa 
rõ.
Xử lý : Khi phối hợp hai thuốc này, phải nhắc nhở người bệnh cần thận trọnpg 
khi hạ huyết áp thế đứng khi bắt đầu dùng prazosin.

L ithi

Phăn tích: Có thể đã thấy nhiều kiểu tương tác khác nhau, với cơ chế còòn 
chưa được biết, trong sô" đó có: tăng độc tính lithi, giảm nồng độ lithi tronpg 
huyết thanh. Có hai trường hợp nhịp tim chậm (trong đó một trường hợp saau 
đó có nhồi máu cơ tim gây tử vong) đã được báo cáo.

- Xử lý: Theo dõi trong thời gian đầu xeip phôi hợp thuốc này có thật cầẩn 
không. Nếu đúng như vậy, thời gian tiếp theo, theo dõi chặt chẽ các phảản 
ứng của cá nhân người bệnh (các phản ứng này đến nay vẫn chưa dự đoáốn 
được), đặc biệt vói người bệnh cao tuổi và/ hoặc có rốì loạn tim mạch. Đã mnô 
tả  hiện tượng độc với thần kinh như: buồn nôn, nôn, tiêu chảy, mất điềều 
hoà.... Báo cáo tấ t cả các điều bất thưòng tới Trung tâm cảnh giác thuốc.

R itonavir

- Phân tích: Ritonavir có ái lực mạnh với isoenzym 3A4 của cytochrom P450. CCó 
nguy cơ cạnh tranh quan trọng giữa ritonavir với các thuốc khác nhau bbị 
chuyển hoá hoặc nghi ngờ bị chuyển hoố bởi isoenzym này. Sự cạnh tranhh 
này làm giảm chuyển hoá và gây nguy cơ tăng mạnh nồng độ các thuốc đđó 
trong huyết tương. Nguy cơ giảm huyết áp mạnh và sốc tim khi dùnpg 
verapamil. Tương tác dược động học về chuyển hoá thuốc.

- X ử  lý: Theo dõi chặt chẽ người bệnh về độc tính, và khi cần, giảm liều chấất 
đối kháng calci.

T huốc  gây th ư  d o ã i cơ k h ô n g  k h ử  cực

Phăn tích: Tác dụng của thuốc gây thư doãi cơ không khử cực có thể tănpg 
khi phối hợp với verapamil. Hiện tượng suy hô hấp có thể lâu hơn. Có thể ddo 
ức chế kênh calci tại màng cơ xương sau synap.
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x ử  lý: Tránh phôi hợp thuốc này nếu có thể. Nếu không, hiệu chình liều 
thuốc gây thư doãi cơ không khử cực, và theo dõi chức năng hô hấp và dùng 
biện pháp hỗ trợ hô hấp bằng máy.

T lhuôc ức c h ế  HMG -CoA re d u c ta se

Phăn tích'. Verapamil làm tăng nồng độ một sô’ thuôc ức chê HMG-CoA 
reductase trong huyết tương, làm tăng độc tính của thuốc (viêm cơ, teo cơ 
vân). Cd chế: có thể do verapamil ức chế chuyển hoá thuốc thông qua CYP3A4.
Xử lý: Nếu không tránh được phôi hợp thuốc này, chỉ dùng thuốc ức chê 
HMG-CoA reductase với liều duy trì, và nhắc người bệnh phải báo cáo mọi 
biểu hiện đau cơ, nhạy cảm đau cơ, yếu cơ. Trong loại thuốc này, íluvastatin 
và pravastatin thì isoenzym chịu trách nhiệm chuyển hoá chủ yếu không 
phải là CYP 3A4, nên ít tương tác với verapamil và là những thuốc thay thế 
an toàn.

Tư/ơng tác cần thận trọng: mức độ 2

Bsaclofen

Phân tích: Nguy cơ tăng tác dụng hạ huyết áp và xuất hiện hạ huyết áp do 
tác dụng hiệp đồng.

- Xử lý: Theo dõi huyết áp và khi cần, hiệu chỉnh liều verapamil.

B a a rb itu ric

Phân tích-. Tăng độ thanh lọc verapamil (khoảng 4 lần) và giảm sinh khả 
dụng (khoảng 5 lần)
X ử  lý: T á t  cả  tu ỳ  th u ô c  v ào  m u c  tiô u  đ iô u  t r ị  c h ín h  v à  th ò i g ia n  đ io u  t r i  c ủ a
mỗi thuốc. Có thể thất bại trong điều trị.

C aalci

Phân tích: Phối hợp có thể dùng để điều trị quá liều các chất ức chế calci và 
ngược lại. Tác dụng dược lý đạt được chủ yếu khi dùng calci đường tĩnh 
mạch, làm giảm tác dụng các chất ức chế calci.

- Xử lý: Phối hợp thuôc này đã được sử dụng để kiểm soát hạ huyết áp và nhịp 
tim chậm gây ra  bởi verapamil. Phôi hợp cũng được dùng để điều trị trưòng 
hợp dùng quá liều chất ức chế calci hoặc rung tim gây ra do calci gluconat. 
Uô'ng calci không có hoặc có ít tác dụng.

C aarbam azepin

Phân tích: Tương tác dược động học. Táng đáng kể nồng độ carbamazepin 
trong huyết thanh do ức chế enzym chuyển hoá thuốc.
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x ử  lý: Chọn một chất đôì kháng calci khác không có nhược điểm này, hoặc 
hiệu chỉnh liều lượng cho thích hợp lúc bắt đầu, trong khi điều trị và khi 
ngừng điều trị với một trong hai thuốc. Giảm liều lượng carbamazepin.

Chất chủ vận của m orphin

Phăn tích: Tăng tác dụng hạ huyết áp, tăng nguy cơ hạ huyết áp thê đứng.
- Xử lý: Theo dõi huyết áp khi phối hợp hai thuốc này. Tùy loại thuốc dùng, hạ 

huyết áp có thể nặng nhẹ khác nhau. Nếu cần, hiệu chỉnh liều của một hay 
hai thuốc. Lập kê hoạch dùng thuõc đều đặn. Tăng cường theo dõi ngưòi cao 
tuổi (nguy cơ ngã), và khuyên họ chuyển dần dần từ tư thế nằm hoặc ngồi 
sang tư thê đứng. Khuyên người bệnh gặp lại bác sĩ để hiệu chỉnh lại liều 
lượng, nếu thấy chóng mặt khi bắt đầu điều trị.

C iclosporin

Phân tích: Tăng nồng độ ciclosporin trong huyết thanh, do ức chê một nhóm 
enzym của cytochrom P450.

- Xử lý: Nếu cần phối hợp thuốc này, phải theo dõi chặt chẽ nồng độ 
ciclosporin trong huyết thanh, và hiệu chỉnh liều lượng lúc bắt đầu và khi 
ngừng dùng verapamil. cần  lưu ý nồng độ ciclosporin có những biến động 
lớn giữa các cá thể, và phải theo dõi phải đều đặn.

Clozapin

Phân tích: Nguy cơ tăng tốc dụng hạ huyết áp.
- Xử lý: Theo dõi huyết ốp và hiệu chỉnh liều lượng thuốc chống tăng huyết áp 

ở thì đầu, trong khi điều trị và sau khi ngừng dùng clozapin. cần  thận trọng 
đặc biệt ở người bệnh cao tuổi.

G lycosid trỢ tim

Phân tích: Nguy cơ tăng nồng độ digoxin trong huyết thanh. Tăng nguy cơ 
rối loạn nhì-thất và nhịp tim chậm, do tăng tác dụng của digoxin trên tính 
tự động và dẫn truyền tim, và do giảm đào thải thuốc này. Phải theo dõi ở cò 
sỏ chuyên khoa, nhất là trong tuần dầu tiên.

- Xử lý: Theo dõi ố cơ sỏ chuyên khoa: theo dõi lâm sàng, điện tâm đồ, máu 
(hàm lượng digoxin trong máu). Khi cần, hiệu chỉnh liều lượng digoxin trong 
khi điểu trị và sau khi ngừng verapamil. Cần chú ý là natri đưa vào cơ 
thể qua thức ăn hay qua thuốc, có thể gây nguy cơ phù phổi câ'p ở người suy 
tim nặng.

Indom etacin  hoặc dẫn chất

Phân tích: Nguy cơ tăng độc tính cả hai thuốc do bị đẩy khỏi vị trí liên kết 
với protein huyết tương. Tương tác dược động học về phân bô' thuốc.
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x ử  lý: Theo dõi đáp ứng lâm sàng với verapamil, và hiệu chỉnh liều lượng 
của chất ức chê calci này. Theo dõi các tác dụng không mong muốn của 
indometacin (đau bụng, tiêu chảy, táo bón, buồn nôn, nôn, chán ăn...)

ĩ  N a tr i v a lp ro a t h o ặc  d ẫn  c h ấ t

Phăn tích: Verapamil là chất ức chế một sô' cytochrom P450 và có thể gây 
tăng nồng độ trong huyết thanh và tăng độc tính của thuôc phốỉ hợp.
Xử lý: Vì tương tác dược động học này, cần theo dõi chặt chẽ nồng độ trong 
huyết thanh của valproat do có phạm vi điều trị hẹp.

í  N icorandil

- Phân tích: Phối hợp với bất kỳ một thuốc hạ huyết áp nào đều có thể làm 
tăng nguy cơ hạ huyết áp, có thể dẫn đến sốc.
Xử lý: Tăng cưòng theo dõi huyết áp trong khi dùng và khi ngừng một trong 
hai thuốc. Cần đặc biệt chú ý đến điều này ở người bệnh cao tuổi.

I P y razo l

Phăn tich: Nguy cơ tăng độc tính của hai thuốc do bị đẩy khỏi vị trí liên kết 
vỏi protein huyết tương. Tương tác dược động học về phân bô' thuốc. Tương 
tác này cần xem xét trong hoàn cảnh hiện nay phần lớn các pyrazol được 
dùng tại chỗ, như vậy theo tiên nghiệm, hầu như không có tác dụng toàn 
thân nêu sử dụng đúng cách.

- Xử lý: Theo dõi đáp ứng lâm sàng với verapamil, và hiệu chỉnh liều lượng 
của chất ức chế calci này. Theo dõi những tác dụng không mong muốh của 
pyrazol (đau bụng, tiêu chảy, buồn nôn, khó tiêu, chán ăn).

t y u in id in  hoậc dẵn chất

Phản tích: Tương tác dược động: verapamil là chất ức chế một số enzym 
cytochrom P450; có thể gây tăng nồng độ quinidin trong huyết thanh, và có 
thể xuất hiện tac dụng độc của quinidin.
Xử lý: Vì tương tác dược động này, cần theo dõi chặt chẽ nồng độ trong huyết 
thanh vì quinidin có phạm vi điểu trị hẹp.

E R ifam pic in

Phân tích: Giảm nồng độ verapamil trong huyết thanh, có thể do tác dụng 
cảm ứng enzym của riíampicin. Tương tác dược động học vê chuyển hoá 
thuốc.

- Xử lý: Theo dõi đáp ứng lâm sàng vói verapamil, và nồng độ veraparail trong 
huyết thanh. Nếu cần, hiệu chỉnh liều lượng verapamil vì có nguy cơ điều trị 
thất bại.
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S a licy la t

Phăn tích'. Nguy cơ tăng độc tính của hai thuốc do bị đẩy ra khỏi vị trí liên 
kết với protein huyết tương. Tương tác dược động học vê phân bô' thuốc.

- Xử lý: Theo dõi đáp ứng lâm sàng với verapamil và hiệu chỉnh liều lượng của 
chất ức chê calci này. Theo dõi những tác dụng phụ của các salicylat gồm 
đau bụng, chảy máu cam, chảy máu lợi, ù tai, nhức đầu.

Sotalol

Phăn tích'. Do tác dụng giảm co cơ tim rõ rệt của các thuôc này, có nguy cơ 
thực sự về nhịp tim chậm quá mức, ngừng xoang, rối loạn dẫn truyền xoang, 
nhĩ - thất và suy tim.

- Xử lý: Chỉ kê đơn phối hợp này nếu theo dõi điện tâm đồ được thực hiện đều 
đặn, đặc biệt ỏ người bệnh cao tuổi và vào lúc bắt đầu điều trị. cần  chú ý khi 
ngừng hai thuốc ỏ người có bệnh động mạch vành.

racrolim us

Phân tích: Có thể có ức chế chuyển hoá tacrolimus ở gan. Tương tác dược 
động học về chuyển hoá thuôc.

Xử lý: Cần giảm liều tacrolimus và theo dõi chức năng thận qua định lượng 
creatinin máu. Theo dõi nồng độ tacrolimus trong huyết tương trong khi 
điều trị và sau khi ngừng thuốc.

rheophylin  hoặc dẫn chất

Phăn tích: Có thể do các tính chẫt ức chế enzym của thuốc phôi hợp, nên có 
nguy cơ quá liểu theophylin.

Xử lý: Theo dõi lâm sàng và sinh học (định lượng nồng độ trong huyết 
thanh) của theophylin. Hiệu chình liều lượng theo kết quả lâm sàng và sinh 
học. Cần nhớ những dấu hiệu lâm sàng chủ yếu về ngộ độc theophylin là 
buồn nôn, tim đập nhanh, nhức đầu, nôn và nguy cơ co giật.

Thuốc chẹn  alpha

Phăn tích: Phối hợp hai thuốc chông tăng huyết áp gây nguy cơ hạ huyết ấp 
quan trọng ở ngưòi bệnh.

- Xử lý: Có thể phối hợp hai thuốc chống tăng huyết áp ở thì hai. Thông báo 
cho người bệnh về nguy cơ hạ huyết áp, và xây dựng một kế hoạch dùng 
thuốc trải đều trong cả ngày, có tính tới tính chất dược động học của các 
thuốc. Khuyên người bệnh tự theo dõi đều đặn khi dùng thêm thuốc thứ hai, 
và khi ngừng một trong hai thuốc.
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Phân tích: Do tác dụng giảm co cơ tim mạnh của cả hai thuốc này (kể cả 
dạng thuốc nhỏ mắt của chất chẹn beta) có nguy cơ thực sự chậm nhịp tim 
quá mức, ngừng xoang, rô'i loạn dẫn truyền xoang - nhĩ thất, và suy tim.
Xử lý: Chỉ có thể kê đơn phối hợp thuốc này nếu theo dõi điện tâm đồ được 
tiến hành đều đặn, đặc biệt với người bệnh cao tuổi và lúc bắt đầu điều trị. 
Chú ý lúc ngừng hai thuôc này ở người bị bệnh mạch vành.

Thuốc chông tăng h uyết áp, g iản  m ạch

Phân tích'. Tăng thêm tác dụng chống tăng huyết áp.
Xử lý: Cần phải hiệu chỉnh liều lượng. Xây dựng một kê hoạch dùng thuốc 
đểu đặn, và yêu cầu người bệnh tuân thủ. Ở giai đoạn đầu điều trị, khuyên 
người bệnh đo (hay nhò đo) huyết áp đều đặn, cho đến khi lập được cân bằng 
trong điều trị.

Thuốc gây mê bay hơi chứa halogen

Phân tích: Có thể hạ huyết áp thêm, mặc dầu các chất đôTi kháng calci có thể 
có ích để dự phòng nhịp tim nhanh trên thất, tăng huyết áp và co thắt dộng 
mạch vành trong khi phẫu thuật.
Xử lý: Tương tác mà bốc sỹ gây mê phải quản lý, dựa theo các thông iỉố theo 
dõi trong quá trình phẫu thuật.

Thuốc ức ch ế  MAO k hôn g chọn  lọc; procarbazin

Phán tích: Dùng đồng thời hai thuốc có thể gây biến động huyết ốp quan trọng. 
Xử lý: Các thuốc ức chế MAO được sử dụng tương đôì ít, các tương tác thì
n h iề u , do v iệc  í t  được k ê  đơn, n ê n  cốc n h ậ n  x ó t vồ  c ả n h  g iác  th u ố c  í t  cỏ. T u y  
nhiên, vì thận trọng, nên đảm bảo một khoảng cách 2 đến 3 tuần lễ kể từ lúc 
ngừng thuốc đến khi lại kê đơn thuốc ức chế MAO.

V incristin  hoặc thu ốc tương tự

Phăn tích: Qua y văn, các thông tin mâu thuẫn với nhau: có thể verapamil 
đẩy vincristin khỏi glycoprotein trong máu; có thể giảm hấp thu verapamil ỏ 
ruột do vincristin gây ra. Tương tác còn cần thêm nhiều tài liệu bổ sung
Xử lý'. Theo dõi đáp ứng lâm sàng vối verapamil và phải hiệu chỉnh liều 
lượng cho thích hơp.

Tương tác cần theo dõi: múc dộ 1 
Saquinavir

- Phân tích: Do cạnh tranh ở khâu cytochrom P450, nên saquinavir có thể làm 
giảm chuyển hoá của thuốc phối hợp, kéo theo tăng nồng độ trong huyết 
tương và độc tính của nó.

T h u ốc ch ẹn  b eta
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x ử  lý: Theo dõi chặt chẽ ngưòi bệnh vê' sự xuất hiện các tác dụng độc.

T huốc  chống  tr ầ m  cảm  b a  vòng  hoặc  th u ố c  tư ơ n g  tự

Phăn tích: Tăng tác dụng hạ huyết ốp của các thuốc này.
Xử lý: Theo dõi huyết áp, mặc dầu phôi hợp này vẫn thường được dùng mà 
không bắt buộc phải hiệu chỉnh lại liều lượng hay thay đổi cách điều trị.

T huốc  chông  v iêm  k h ô n g  s te ro id

Phân tích: Giảm tác dụng chông tăng huyết áp. Các thuốc chống viêm không 
steroid ức chế tổng hợp prostaglandin thận gây giãn mạch và kéo theo hiện 
tượng giữ natri và nước. Có nguy cơ suy thận cấp ở người bệnh mát nước.
Xử lý: Kiểm tra chắc chắn là người bệnh được tiếp nước đầy đủ. Theo dõi 
chức năng thận (độ thanh lọc creatinin), kiểm soát tính ổn định của huyết 
áp, nhất là khi bắt đầu điều trị. Đặc biệt cần lưu ý tương tác này khi kê đơn 
indometacin và các dẫn chất salicylat với liều cao. Khuyên người bệnh theo 
dõi đều đặn huyết áp.

VIDARABIN
Thuốc kháng virus tliuộc nhóm nucleosid cùa purin

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

VIDARABIN: thuốc mỡ tra mắt 3%; gel bôi 10%
V ira  A th u ố c  m ỡ t r a  m ố t 3%

- Vira MP gel bôi 10%

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống ch! dinh: mức độ 4
Thời kỳ cho con bú: Hiện chưa biết thuốc có qua được sữa mẹ không, nên 
cần tránh dùng trong thòi kỳ cho con bú.
Thời kỳ m ang thai: Đã mô tả tác dụng sinh quái thai ở động vật. Do đó 
phải thực hiện một biện pháp ngừa thai.
Các trường  hợp khác: Quá mẫn cảm với thuổc.

Thận trọng: mức độ 2
Các trường  hợp khác: Nguy cơ tăng rốỉ loạn thần kinh trong trưòng hợp 
phù não.
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Suy gan: Tăng transaminase và bilirubin, cho nên sử dụng cho người bệnh 
suy gan cần phải thận trọng, và phải tiến hành theo dõi các thông sô' nói 
trên.
Suy thận : Giảm đào thải khi suy thận, nên phải giảm liều lượng theo độ 
thanh lọc creatinin.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân nhắc nguy cơ/lọi ích: mức độ 3
A lo p u rin o l hoặc d ẩ n  c h ấ t

Phăn tích: Nguy cơ rối loạn thần kinh kiểu run hay rô'i loạn lập ý. Nguy cơ 
độc với thần kinh và có những tác dụng không mong muôn khác như thiếu 
máu, buồn nôn, đau, ngứa.
Xử lý: Nếu phôi hợp thuốc tuyệt đôì cần thiết, phải theo dõi chặt chẽ trên 
lâm sàng. Khuyên người bệnh đến khám lại khi thấy các triệu chứng đã kể 
ở trên.

VIGABATRIN
Thuốc chống động kinh, có tác dụng ức chếGABA transaminase, là emym chịu trách 

nhiệm dị hoá chất dần truyền thần kinh GABA

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

VIGABATRIN: thuốc cô'm 500 mg/gói; viên nén bao đưòng 500 mg 
Sabril thuôc cốm 500 mg/gói 
Sabril viên nén bao đưòng 500 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chi định: mức độ 4
Trường hợp: quá mẫn với thuôc.

Cãn nhắc nguy co/ lợi ích: mức độ 3
Thời kỵ cho con bú: Vì thận trọng, do chưa có dữ liệu.
Thời kỳ m ang thai: Tuy có tác dụng gây quái thai ở động vật, thuốc có thể 
dùng với điều kiện theo dõi chặt chẽ.

c ầ n  theo dõi: mức độ 1
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VILOXAZIN
Thuốc chống trám cám gần giống loại ba vòng

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

VILOXAZIN: ông tiêm 100 mg/5mL; viên nén 100 mg, 300 mg 
Vivalan ống tiêm 100 mg/5mL 
Vivalan viên nén 100 mg 
Vivalan LP viên nén 300 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cãn nhắc nguy cơ / lọi ích; mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Do thận trọng, vì chưa có dữ liệu.
Thời kỳ m ang thai: Tuy chưa phát hiện tác dụng gây quái thai nào nhưng 
không dùng thuốc trong ba tháng đầu thai kỳ.

Thận trọng: mức độ 2
Ãn uống; rượu: Với người nghiện rượu, dung nạp viloxazin ở đường tiêu 
hoố có thể giảm đi. Liều lượng phải tăng dần, và khuyên không nên uông 
rượu, dù rượu không làm tăng các tác dụng lên hệ thần kinh trung ương.
Các trư ờ ng  hợp khác: Nguy cơ xuất hiện ý đồ tự vẫn, lúc mới điều trị. 

TƯƠNG TAC THUÓC 

Cân nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3 

Rượu

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương kéo theo tăng tốc 
dụng an thần, tăng tác dụng ức chê hô hấp và tác dụng hạ huyết áp.

Xử lý. Ở người bệnh nghiện rượu, cần giảm liều lượng của chất chủ vận. Chú 
ý đến người bệnh ngoại trú, đến người lối xe và ngưòi đứng máy. Khi kê đơn 
một chất ức chê hệ thần kinh trung ương, phải khuyên người bệnh tránh 
dùng rượu đồng thời, và không dùng các chê phẩm có chứa rượu.

T h eo p h y lin  h o ặc  d ẫ n  c h ấ t

Phân tích: Nguy cơ tăng nồng độ theophylin trong huyết thanh, do viloxazin 
làm giảm chuyển hoá theophylin ở gan.
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Kẽ đơn: Tăng cường th e o  dõi lâm sàng: theo dõi chặt chẽ nồng độ theophylin 
trong máu và, khi cần, hiệu chỉnh liều lượng theophylin nếu việc điểu trị với 
viloxazin không thể ngừng hay thay đôi được. Các dấu hiệu lâm sàng ngộ độc 
theophylin gồm buồn nôn, nôn, đau vùng thượng vị, nhức đầu, kích thích, mất 
ngủ, nhịp tim nhanh. Co giật thường là dấu hiệu khẳng định ngộ độc, nhưng 
cũng có thể là dâ'u hiệu đầu tiên đặc biệt ở trẻ em. Khuyên người bệnh gặp lại 
bác sĩ, nếu tự thây các dấu hiệu ngộ độc theophylin đã xuất hiện.

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2

Am ineptin; íluoxetin

Phăn tích : Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lực.
Xử lý: Tính tói nguy cơ này để hiệu chỉnh liều lượng hai thuốc, nếu cần phôĩ 
hợp. Cần nghĩ tới giảm tỉnh táo ỏ ngưòi lái xe, người đứng máy. Khuyên 
không uống rượu, và nếu người bệnh tự dùng thuốc riêng, kiểm tra xem các 
tá dược của các thuốc đó có chứa rượu không.

Buspiron

Phăn tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng 
thêm tác dụng an thần. Có thể thấy thuốc có tác dụng tâm thần vận động, 
đặc biệt trong tuần điều trị đầu tiên. Tương tác dược lực.
Xử lý: Tốt nhất, không nên phôi hợp hai thuốc này, vì bác sỹ điểu trị không 
thể đảm bảo được người bệnh không uống rượu. Nguy cơ an thần đặc biệt 
nguy hiểm với người lái xe và người đứng máy. Khuyên không uô'ng rượu và 
không dùng các chê phẩm có rượu.

Carbam azepin

Phăn tích: Có ba tác dụng được ghi nhận gồm hạ thấp ngưỡng gây động kinh 
do viloxazin; ức chế cạnh tranh hydroxyl hoá nên dị hoá carbamazepin giảm 
đi; tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, làm tăng tốc dụng an 
thần. Tương tác dược lực.

Xử lý: Tính đến những nguy cơ này để hiệu chỉnh liều lượng hai thuốc nếu 
cần phôi hợp. Phải nghĩ đến giảm tỉnh táo ở người lái xe và người đứng máy. 
Khuyên không uôYig rượu, và không dùng các chê phẩm có rượu.

Fluvoxam in; m ediíbxam in

Phân tích'. Tăng tác dụng ức chê hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lực.
Xử lý. Nghĩ đến giảm tỉnh táo ở người lái xe và người đứng máy. Khuyên 
người bệnh không uống rượu, và không dùng các chế phẩm có rượu.
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P h en y to in

Phân tích: Có ba tác dụng được ghi nhận gồm: hạ thấp ngưỡng gây động 
kinh do viloxazin; ức chế cạnh tranh hydroxyl hoá nên dị hoá phenytoin 
giảm đi; tăng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác dụng an 
thần. Tương tác dược động học.
Xử lý: Nếu cần phôi hợp thuốc, phải giảm liều phenytoin. Kiểm tra bằng 
cách định lượng thuốc trong huyết tương (nồng độ điều trị từ 5 đến 
15mg/lít). Phải nghĩ đến giảm tỉnh táo ỏ ngưòi lái xe và người đứng máy. 
Khuyên ngưòi bệnh không uống rượu, và nếu người bệnh tự dùng thuốc, 
kiểm tra xem tá dược thuốc đó có chứa rượu không.

Procarbazin; thuôc ức ch ế  MAO không chọn lọc

Phân tích: Dùng đồng thòi viloxazin với hai thuôc này có thể dẫn đến những 
biến động quan trọng về huyết áp. Ngoài ra, còn có tốc dụng ức chế hệ thần 
kinh trung ương.

- Xử lý'. Các thuôc ức chế MAO khá hiếm được dùng, các tương tác lại nhiều, 
và do ít được kê đơn nên các nhận xét về cảnh giác thuốc ít thấy. Tuy nhiên, 
sự thận trọng đòi hỏi phải có một khoảng cách thòi gian từ 2 đến 3 tuần kể 
từ lúc ngừng thuốc đến khi kê đơn lại một thuôc ức chê MAO.

Thuốc gây mê barbituric

Phẫn tích'. Đay là hai chất ức chê hệ thần kinh trung ương. Bác sỹ gây mê 
phải tính tói tác dụng hiệp đồng về dược lý học của hai thuốc.

- Xử lý: Khuyên người bệnh sắp qua phẫu thuật thông báo cho bác sỹ gây mê 
các thuỗc mình đang dùng.

Thuốc gãy mẽ khác; thuôc gây mẽ bay hơi chứa halogen

Phăn tích'. Tăng tính chất ức chế hệ thần kinh trung ương, làm tăng thêm 
tác dụng an thần. Tương tác dược lực.

- Xử lý: Khuyên người bệnh sắp phẫu thuật thông báo cho bốc sỹ gây mê các 
thuốc mình đang dùng.

Tương tác cần theo dõi: mức dộ 1

A m phetam in hoặc dẫn chất

Phân tích: Đốì kháng tác dụng. Có thể tăng tính hung hãn ở người nghiện 
amphetamin.

- Xử lý: Tính tỏi tương tác dược lực này khi xác định mục tiêu điều trị chính. 
Khuyên người bệnh đến gặp lại bác sĩ nếu thấy kết quả điều trị không ổn 
định.
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B aclofen ; d ex tro p ro p o x y p h e n ; k h á n g  h is ta m in  k h á n g  Hị a n  th ầ n ; 
oxaflozan; prim idon hoặc các dan chất; reserpin; thuốc hướng thần

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lý.
Xử lý: Phải tính đến nguy cơ này đê hiệu chinh liều lượng hai thuổc, nếu cần 
phối hợp. Nghĩ đến giảm tỉnh táo ỏ người lái xe và người đứng máy. Khuyên 
không uống rượu, và không dùng các chế phẩm có rượu.

Benzam id; benzodiazepin; butyrophenon; các loại thuốc ức ch ế  hệ thần  
kinh trung ương; carbam at hoặc thuôc tương tự; in terferon  alpha tái tổ  
hợp; m ianserin; thu ôc chông dộng kinh không barbituric; thuôc chông  
trẩrn cảm ba vòn g hoặc thuoc tương tự

Phân tích: Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lực.

- Xử lý: Lưu ý tương tác này để hiệu chỉnh liều lượng của hai thuốc, nếu cần, 
khi phải phối hợp thuốc, cần  nghĩ đến giảm tỉnh táo ở người lái xe và ngưòi 
đứng máy. Khuyên không uống rượu, và không dùng các chế phẩm có rượu.

C lonidin hoặc chất tương tự

Phán tích'. Tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương, kéo theo tăng tác 
dụng an thần. Tương tác dược lực. Chú ý rằng chất rilraenidin ở liều thưòng 
dùng không làm tăng tác dụng ức chế hệ thần kinh trung ương của các chất này.

- Xử lý: Cần lưu ý tương tác này để điều chỉnh liều của hai thuốc. Nghĩ đến 
giảm tỉnh táo ở người lái xe và ngưòi đớng máy. Khuyên ngưòi bệnh không 
uống rượu, và không dùng các chế phẩm, các sản phẩm có rượu.

VINCAMIN
Alcaloid chiết lừ cây dừa cạn, có tác dụng trên tuần hoàn não

THUỐC TRONG NHÓM

VINCAMIN nang 20 mg
Pervincamine nang 20 mg
Amkan viên nén 5 mg phối hợp với cao bạch quả

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chỉ định: múc dộ 4
Thời kỳ m ang tha i: Thực hiện biện pháp ngừa thai.



Các trư ờ ng  hợp khác: Các u não kèm tăng áp lực trong sọ là một chông 
chi định dùng thuốc này.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối hạp nguy hiểm: mức độ 4

Amiodaron; bretylium ; bepridil; disopyram id; q uin id in  hoặc dẫn chất;
sotalol

Phăn tích: Tăng nguy cơ xoắn đỉnh do cộng hợp các tác dụng. Hạ kali máu, 
nhịp tim chậm, và khoảng QT dài đã có từ trước (chì nhận thấy trên điện 
tâm đồ) là những yếu tô'tạo điều kiện cho xuất hiện xoắn đỉnh.

- Xử lý: Chông chỉ định phối hợp có tiềm năng gây tử vong này và không được 
kê đơn.

Benzam id

Phân tích: Trong nhóm benzamid, chì có sultoprid (Barnetil*) gây nguy cơ. 
Tất cả các thuốc làm giảm co cơ tim (làm chậm nhịp tim) có thể gây tăng 
nguy cơ rối loạn nhịp thất, đặc biệt xoắn đỉnh, do những tính chất điện -  
sinh lý được sultoprid bổ sung thêm.

- Kê đơn: Chông chỉ định và phải cấm phôi hợp thuốc này.

Kháng h istam in  kháng Hj không an thần

- Phăn tích: Tương tác mói chỉ được nói với astemizol (Hismanal*), là chất 
kháng histamin H, được coi là không an thần; tăng nguy cơ xuất hiện xoắn 
đỉnh. Đôi khi có thể phát triển thành rung thất, gây tử vong

- Kê đơn: Chông chỉ định phối hợp thuốc này. cần  chọn một kháng histamin 
không an thần, không gây xoắn đĩnh (cetirizin, loratadin).

M acrolid

Phân tích: Tăng nguy cơ xoắn đỉnh do các tác dụng hiệp đồng chỉ được mô tả 
với erythromycin tiêm tĩnh mạch. Hạ kali máu, nhịp tim chậm, và khoảng 
QT dài có từ trước (chì nhận thấy trên điện tâm đồ) là những yếu tô' có thể 
tạo nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh. Trong họ macrolid, chỉ có erythroraycin 
tiêm tĩnh mạch là có thể gây rô'i loạn nhịp tim (kéo dài khoảng QT, ngoại 
tâm thu thất, xoắn đỉnh, bloc nhĩ thất).

- Xử lý: Chống chi định phôi hợp thuốc có tiềm năng gây tử vong này. Ngay 
khi chỉ dùng riêng, erythromycin tiêm tĩnh mạch đã có thể gây loạn nhịp 
tim. Như vậy khuyến cáo khcag tiêm nhanh cả liều một lần, mà phải truyền 
tĩnh mạch liên tục hay chia làm nhiều lần, thòi gian truyền mỗi lần ít nhâ't 
là 60 phút.
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P en ta m id in

Phăn tích'. Tăng nguy cơ xoắn đỉnh do hiệp đồng các tác dụng điện — sinh lý. 
Hạ kali máu, nhịp tim chậm, và khoảng QT dài có từ trưốc (chỉ nhận thây 
trên điện tâm đồ) là những yếu tô' có thể tạo nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh.

X ử lý: Chống chỉ định phôi hợp thuốc có tiềm năng gây tử vong này. Không 
được kê đơn.

Sparíloxacin

Phăn tích: Tăng nguy cơ xoắn đỉnh, đôi khi phát triển thành rung thất gây 
tử vong.

Xử lý: Phải tránh phôi hợp thuốc này. cần  chọn một íluoroquinolon khác, 
hoặc một thuốc khác, tùy theo mục đích điều trị. Nếu phôi hợp thuốc tuyệt 
đôi cần thiết, bắt buộc phải theo dõi lâm sàng và điện tâm đồ.

Côn nhắc nguy cơ/ lọi ích: mức độ 3 

A m photericin  B

Phân tích: Nguy cơ xoắn đình khi phôi hợp với amphotericin B tiêm. Hạ kali 
máu, nhịp tim chậm, và khoảng QT dài có từ trưâc (chỉ nhận thấy trên điện 
tâm đồ) là những yếu tô' có thể tạo nguy cơ xoắn đỉnh.

Xử lý: Cần tránh phối hợp thuốc. Dùng những thuốc không tạo xoắn đỉnh. 
Nếu cần phôi hợp thuốc, phải theo dõi liên tục khoảng QT và định lượng đểu 
đặn kali máu. Khuyên người bệnh gặp lại bác sĩ nếu thấy mệt mỏi, yếu cơ, 
chuột rút.

M ineralocorticoid

Phân tích'. Nguy cơ xoắn đỉnh khi phôi hợp thuốc này. Hạ kali máu, nhịp tim 
chậm, và khoảng QT dài đã có từ trước (chỉ nhận thấy trên điện tâm đồ) là 
những yếu tô" có thể tạo nguy cơ xuất hiện xoắn đình, đôi khi phát triển 
thành rung thất.
Xử lý: Cần tránh phối hợp thuốc này. Dùng các thuốc không gây xoắn đỉnh. 
Nếu cần phối hợp này, phải theo dõi liên tục khoảng QT và kiểm tra đều 
đặn kali máu. Khuyên ngưòi bệnh gặp lại bác sĩ nếu thấy mệt mỏi, yếu cơ, 
chuột rút.

Furosem id hoặc thuốc tương tự; glucocorticoid; halofantrin; thuốc  
nhuận tràng kích thích; thuốc lợi tiểu thải kali; tetracosactid

- Phân tích: Nguy cơ xoắn đỉnh khi phối hợp hai thuốc. Hạ kali máu, nhịp tim 
chậm, và khoảng QT dài đã có từ trước (chỉ nhận thấy trên điện tâm đồ) là
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những yêu tô có thể tạo nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh, đôi khi phát triển 
thành rung thất, gây tử vong.

- Xử lý: Cần tránh phối hợp thuốc. Dùng các thuốc không gây xoắn đỉnh. Nếu 
cần phối hợp này, phải theo dõi liên tục khoảng QT và phải định lượng kali 
máu đều đặn. Khuyên ngưòi bệnh gặp lại bốc sĩ nếu thấy mệt mỏi, yếu cơ, 
chuột rút.

Tuong tác cân thận trọng: múc dộ 2

Thuốc nhuận tràng làm trơn

Phăn tích: Thuốc nhuận tràng làm trơn, dùng lâu dài, có thể dẫn đến hạ kali 
máu và từ đó tảng nguy cơ xoắn đình khi phôi hợp với vincamin. Hạ kali 
máu, nhịp tim chậm, và khoảng QT dài đã có từ trước (chỉ nhận thây trên 
điện tâm đồ) là những yếu tô' có thể tạo nguy cơ xuất hiện xoắn đỉnh.

- Xử lý: Phải theo dõi khi phối hợp thuốc này. Nên ngừng thuốc nhuận tràng, 
hoặc dùng những thuốc không gây xoắn đỉnh.

Zidovudin

Phăn tích: Phối hợp zidovudin với các thuốc khác độc với tủy xương đòi hỏi 
phải rất thận trọng. Có nguy cơ thiếu máu hay cốc rối loạn huyết học khác.
Xử lý: Khi cần phối hợp thuốc, phải theo dõi chặt chẽ huyết đồ và giảm liều 
lượng nếu cần.

VINCRISTIN HOẶC THUỐC TƯDNG Tự
Alcaloid cùa cây dừa cạn; chống gián phân

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

VINCRISTIN SULFAT dung dịch tiêm lmg/lmL
Vincristin sulfat dung dịch tiêm lmg/lmL 

VINBLASTIN SULFAT bột pha dung dịch tiêm 5 mg/5mL 
Vinblastine bột pha dung dịch tiêm 5 mg/5mL

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Sử dụng loại thuốc này đòi hỏi bác sỹ kê đơn phải được chuyên khoa hoá. Do đó, 
những chống chỉ định cần được xem xét theo tình trạng ngưòi bệnh và được bác sỹ 
chuyên khoa đánh giá.
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TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân nhắc nguy cơ/ lợi ích: mức độ 3
Vaccin sông giảm  độc lực

Phân tích: Nguy cơ nhiễm khuẩn tương ứng với vaccin, do tác dụng ức chê 
miễn dịch của thuốc phôi hợp.
Xử lý: Khoảng thời gian giữa lúc tiêm phòng và khi dùng thuổó phải đảm 
bảo từ ba tháng đến một năm, tuỳ mức độ ức chê miễn dịch.

Tưong tác cần thận trọng: mức độ 2

A ctinom ycin  D

Phân tích: Nguy cơ tăng độc tính với máu do ức chế tủy xương, do hiệp đồng 
các tác dụng, có thế’ dẫn tới mất bạch cầu hạt.
Xử lý: Nếu cần phối hợp thuốc này, nên dùng liều thấp cho mỗi thuốc. Theo 
dõi chặt chẽ huyết đồ.

A m p h o te ric in  B

Phăn tích: Phối hợp thuốc amphotericin B tiêm vói các thuốc độc với tủy 
xương khác đòi hỏi thận trọng rất cao. Có nguy cơ thiếu máu hay cốc rối 
loạn về huyết học khác.
Xử lý: Khi cần phối hợp thuốc, phải theo dõi chặt chẽ huyết đồ, và nếu cần, 
giảm liều lượng.

A s p a r a g l n a s e

Phăn tích: Tăng tác dụng làm tăng glucose máu và tăng nguy cơ bệnh thần 
kinh và rối loạn tạo hồng cầu.

- Xử lý: Phôi hợp thuốc này phải được các bác sỹ chuyên khoa quản lý ở cơ sở 
bệnh viện. Độc tính sẽ thấp hơn nếu dùng asparaginase sau vincristin, mà 
không dùng trước hay dùng đồng thời.

Azathioprin; carm ustin hoặc dẫn chất; cisp latin  hoặc dẫn chất; 
cyclophospham id hoặc thuôc tương tự; doxorubicin hoặc dẫn chất; 
Auoro - 5- uracil; ganciclovir; interíeron alpha tái tổ  hợp; m elphalan; 
m ercaptopurin; m ethotrexat; pentostatin; procarbazin; thiotepa; thuốc  
chông ung thư khác

Phân tích: Nguy cơ tăng độc tính với máu do ức chế tủy xương do hiệp đồng 
tác dụng, có thê dẫn đến mất bạch cầu hạt.
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x ử  lý\ Nếu có thể, tránh phôi hợp thuốc này. Nếu xét cần phôi hợp, nên dùng 
liều thấp vối mỗi thuổc và theo dõi chặt chẽ huyết đồ. Việc phôi hợp thuốc 
này dành cho bác sv chuyên khoa, và thông thường các phác đồ điều trị đã 
được xác định rõ ràng.

Clozapin

Phăn tích: Nguy cơ tăng độc tính với máu do ức chế tủy xương, do cộng hợp 
các tác dụng có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt. Có thể mất bạch cầu hạt 
nghiêm trọng thậm chí tử vong ngay khi chỉ dùng độc nhất clozapin (độc 
tính miễn dịch).
Xử lý: Nếu cần phối hợp, phải dùng với liều thấp hơn vổi mỗi thuốc. Không 
tiên đoán được mất bạch cầu hạt khi dùng clozapin. Việc theo dõi chặt chẽ 
huyết đồ, thực hiện bình thường khi sử dụng một chất kìm tế  bào, vẫn có giá 
trị. Tuy nhiên, ngưòi bệnh cần được báo trưóc là khi chỉ sốt nhẹ, viêm họng 
và loét miệng phải ngừng điều trị clozapin ngay.

Colchicin hoặc dẫn chất

Phăn tích: sử  dụng đồng thòi một thuốc kìm tế  bào vối một thuốc chổng 
bệnh thống phong làm tăng nồng độ acid uric trong máu. Ngoài ra  còn có 
nguy cơ giảm bạch cầu và giảm tiểu cầu do hiệp đồng các tác dụng phụ của 
hai thuốc.
Xử lý\ Nên tránh dùng hai thuôc đồng thời với nhau, vì có thể liệu pháp 
chông bệnh thông phong sẽ thất bại. Nên dùng alopurinol (thuốc ức chế tổng 
hợp acid uric) hơn là dùng các thuốc bài acid uric niệu để tránh các bệnh 
thận.

D idanosin

Phăn tích'. Viên didanosin chứa một chất kháng acid nên có nguy cơ làm 
giảm hấp thu vincristin qua đường tiêu hoá do tốc độ hấp thu, tuỳ thuộc sự 
tăng pH dạ dày.

- Xử lý: Khuyên ngưòi bệnh dùng hai thuốc đó cách nhau ít nhất 2 giò. 

•D igoxin

Phăn tích: Các alcaloid dừa cạn (vincristin) làm giảm nồng độ digoxin trong 
huyết thanh, làm giảm tác dụng điều trị. Có thể là các alcaloid này đã làm 
ảnh hưâng đến niêm mạc ruột, làm cho sự hấp thu digoxin có khó khăn và 
giảm đi.

- Xử lý: Theo dõi những dấu hiệu giảm tác dụng của thuốc ở người bệnh (như 
không kiểm soát được nhịp thất, suy tim nặng lên). Nếu cần, tăng liều 
digoxin. Việc đo nồng độ digoxin trong huyết thanh làm cho việc chọn liều 
lượng được dễ dàng.
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Phăn tích: Độc tính các alcaloid cây dừa cạn có nguy cơ tăng (đau cơ, giảm 
bạch cầu trung tính, táo bón). Có thể là erythromycin đã ức chế sự chuyển 
hoá các alcaloid này (đặc biệt với vinblastin).
Xử lý: Tránh kết hợp thuốc này. Nếu bắt buộc phải dùng, thì chỉ dùng 
vinblastin với liều duy trì, và theo dõi sự xuồt hiện các tác dụng phụ của thuôc.

Interleukin  2 tái tổ  hợp

Phăn tích : Phôi hợp hai thuốc ức chế tủy xương.
Xử lý: Interleukin là một thuốc chỉ có thể sử dụng ở cơ sỏ chuyên khoa, vì lý 
do bệnh lý nghiêm trọng. Như vậy các tương tác cần được xem xét vì tấ t cả 
các chức năng của cơ thê đểu cần được theo dõi liên tục. Nhất thiết theo dõi 
huyết đồ.

Penicillam in  hoặc thuốc tương tự

Phân tích: sử  dụng đồng thòi hai thuốc ức chế tủy xương có thể gây rô’i loạn 
huyết học nghiêm trọng, tùy theo thời gian điểu trị dài hay ngắn. Cũng cần 
theo dõi chức năng thận.
Xử lý: Nếu phối hợp phải theo dõi huyết học và thận.

Phenicol

Phân tích: Nguy cơ độc với máu do ức chế tủy xương, do hiệp đồng các tác dụng, 
có thể dẫn đến mất bạch cầu hạt. Chỉ dùng đơn độc các phenicol cũng có thể 
gây mất bạch cầu hạt nghiêm trọng, thậm chí tử vong (độc tính miễn dịch).
Xử lý: Nếu cần phối hợp thuốc, dùng các liều thấp hơn đôi với mỗi thuốc. 
Không thể tiên đoán được m ít bạch cầu hạt khi dùng các phenicol. Việc theo 
dõi chặt chẽ huyết đồ, thực hiện bình thường khi dùng chất kìm tế  bào, vẫn 
còn giá trị. Tuy vậy người bệnh cần được cảnh báo chỉ cần sô't nhẹ, viêm 
họng và loét miệng là phải ngừng dùng phenicol ngay.

Phenytoin

Phân tích: Dùng phối hợp với cốc alcaloid dừa cạn, nồng độ phenytoin trong 
huyết thanh giảm, làm giảm tác dụng điều trị. Có thể là do sự hấp thu 
phenytoin giảm hoặc sự chuyển hoá phenytoin tăng.
Xử lý: Theo dõi nồng độ phenytoin trong huyết thanh, và dựa vào đó hiệu 
chỉnh liều lượng thuốc.

Tacrolim us

Phản tích'. Có tăng nồng độ vincristin trong nội bào, và tăng tác dụng của 
thuốc chống ung thư do ức chê glycoprotein G. Thực vậy, glycoprotein G làm 
cho tế  bào kháng liệu pháp, vì lúc bình thưòng thì glycoprotein G hoạt động

E ryth rom ycin
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như một bơm phụ thuộc ATP, có khả năng đào thải thuốc ra khỏi tê bào. Tác 
dụng này đã được quan sát in vitro, và hiện nay chưa được khai thác trên 
lâm sàng.
Xử lý: Tương tác này hình như chưa có ích lợi lâm sàng ngay, nhưng phải 
tính tối khi có kháng liệu pháp.

Thuốc chống nấm  dẫn xuất im idazol

Phân tích'. Độc tính các alcaloid cây dừa cạn (vinblastin, vincristin) có nguy 
cơ tăng (đau cơ, giảm bạch cầu trung tính, táo bón). Có thể là các thuốc 
chông nấm azol đã ức chê sự chuyển hoá các alcaloid cây dừa cạn thông qua 
isoenzym CYP 3A.,.
Xử lý: Nếu có thể, tránh phối hợp thuôc này. Nếu buộc phải dùng, phải theo 
dõi sự xuất hiện những dấu hiệu độc tính của alcaloid cây dừa cạn. Khi đó có 
thể phải ngừng dùng các thuốc chống nấm azol.

Verapam il

- Phân tích: Qua y văn, các thông tin trái ngược nhau. Có thể verapamil đẩy 
vincristin khỏi cốc liên kết với protein trong huyết tương. Có thể có giảm 
hấp thu verapamil ở ruột do vincristin. Tương tác này còn cần nhiều tư liệu 
chứng minh.

- Xử lý: Theo dõi đáp ứng lâm sàng với verapamil. Khi đáp ứng không đầy đủ, 
phải hiệu chỉnh liều lượng.

Zidovudin

Phản tích: Phối hợp zidovudin với các thuốc độc với tủy xương phải hết sức 
thận trọng. Có nguy cơ thiếu máu hay các rổì loạn huyết học khác.

- Xử lý-. Nếu cần phối hợp thuốc, phải theo dõi chặt chẽ huyết đồ và khi cần, 
phải giảm liều lượng.

VITAMIN A
Vitamin tan trong dầu, dùng đê điều trị hay dự phòng tliiếu liụt vitamin trong nhũn khoa 

hay da liễu, cán phún biệt dạng uống và dạng dùng ngoài, dạng này chỉ thể hiện 
tác dụng toàn thân khi bôi trên diện tích du rộng

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

V itam in A: viên nén bọc 5000 IU

Arovit viên nén 5000 IU 
Avibon 500 nang 5000 IU
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Một sô b iệt dược về m ắt như:

Eyeton nang mềm 2500 IU 
Galepo nang mềm 2500 IU 
Max-Go lutein nang mềm 1000 IU 
Tobicom nang mềm 2500 IU 
Vicacom nang mềm 2500 IU

Một sô b iệt dược bô dưỡng chứa các vitam in vả muối khoáng như:

Amorvita Ginseng; Astymin; Calcivita; Centovit; Gynavit; Homtamin; Moriamin 
fort; Nutroplex; Obimin; Superton; Pharmaton; Vitacap...

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy cơ/ lại ích: mức độ 3
Các trường  hợp khác: Rốỉ loạn hâ'p thu lipid. Kém hấp thu mạn tính.

Cần theo dõi: mức độ 1
Thời kỳ cho con bú: Có thể gây ra bệnh thừa vitamin A ở trẻ mói sinh khi 
quá liều (không vượt quá 6000 đơn vịy ngày đối với ngưồi mẹ).
T rẻ em; trẻ  còn bú: Trẻ em nhạy cảm hơn với liều cao.
Thời kỳ m ang thai: Không phát hiện thây dị tậ t khi dùng liều điều trị. Khi 
dùng những liều cao (trên 6000 đơn vị/ ngày), đã ghi nhận dị tậ t ở thai nhi.

TƯƠNG TÁC THUỐC

Cân nhắc nguy co/lọi ích: mức độ 3
E tretinat hoặc dan chất

Phăn tích: Nguy cơ thừa vitamin A, do tác dụng hiệp đồng, có thể dẫn tới rôi 
loạn phát triển xương, nhất là ở trẻ em.

- Xử lý: Phối htlp này không hợp lý, có nguy cơ mắc chứng thừa vitamin A. 
Nếu cần, theo dõi chặt chẽ hàm lượng vitamin A trong huyết tương và theo 
dõi những tác dụng phụ (rốì loạn thị giác lúc đầu...).

Tetracyclin

Phăn tích'. Tăng nguy cơ tăng áp lực nội sọ lành tính (nhức đầu và giảm thị 
lực), tương tự như nguy cơ trong tương tác với các retinoid.
Xử lý: Nguy cơ chưa được ghi nhận vói vitamin A, nhưng do tính chất tương 
tự vê dược lý, cần rấ t thận trọng.
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Calci

Phân tích: Làm giảm tác dụng của các muôi calci. Khi dùng vitamin A liều 
cao (trên 5000 đơn vị quốc tế/ ngày), có nguy cơ m ất thành phần khoáng 
của xương, có thể dẫn tới tăng calci máu và làm giảm tác dụng của việc bổ 
sung calci.

- Xử lý: Tính tới nguy cơ tăng calci máu để hiệu chỉnh liều lượng vitamin A. 
Nhắc ngưòi bệnh không tự ý dùng thêm các chế phẩm đa sinh tố.

Cholestyram in

Phân tích: Giảm hấp thu vitamin A qua đường tiêu hoá.
- Xử lý. Nếu kê đơn cả hai thuốc, khuyên dùng vitamin A hoặc trước 2 giò 

hoặc 4 giờ sau khi dùng cholestyramin.

S ucralíat

Phân tích: Sử dụng đồng thòi các thuốc này làm giảm hấp thu và giảm tác 
dụng của cả hai thuốc do tương tác dược động, về hấp thu  thuốc.

- Xử lý: Khuyên người bệnh tránh dùng đồng thòi hai thuốc này và đảm bảo 
một khoảng cách thòi gian: Dùng vitamin A trưổc 2 giờ hoặc 4 giò sau khi 
dùng sucralíat. Hỏi người bệnh về những thuốc tự dùng (nhất là với những 
người bệnh cao tuổi).

Thuốc uống chống đông máu kháng vitam in  K

Phăn tích: Do vitamin A có liên kết với các protein huyết tương, nó có thể
đ ấ y  các k h á n g  v i ta m in  K  r a  k h ỏ i liên  k ô t với p ro to ìn  h u y ô t tư ơ n g  v à  là m
tăng các tác dụng của chúng. Đây là tương tốc dược động học về phân bô' 
thuốc, xảy ra khi dùng vitamin A liều cao.
Xử lý: Theo dõi tỷ lệ prothrombin, khi bắt đầu và khi ngừng điều trị với 
vitamin A, nếu cần hiệu chỉnh liều lượng thuốc uống chống đông máu.

Thuốc nhuận tràng làm trơn

Phăn tích-. Dùng các thuốc này vối dầu paraffín làm giảm hấp thu và giảm 
tác dụng của vitamin A, do tương tác dược động học về hấp thu thuốc.

- Xử lý'. Khuyên ngưòi bệnh tránh dùng đồng thời hai thuốc này và đảm bảo 
một khoảng cách thời gian 2 giờ trước hoặc 4 giờ sau khi dùng thuốc nhuận 
tràng để dùng vitamin A. Hỏi ngưòi bệnh vể những thuốc tự dùng (nhất là 
đôì với những người bệnh cao tuổi).

Tưong tóc cần thận trọng: mức độ 2
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VITAMIN B12
Vitamin tun trong nước. Thiếu vitamin này gây thiếu máu nguyên hổng cẩu 

kliông lồ với mất myelin ở sợi thần kinh

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

VITAMIN B|2: ông tiêm 100 mcg; 200 mcg; 500 mcg; 1000 mcg 
Bedouza 1000 ông tiêm 1000 mcg 

CÁC BIỆT DUỢC chứa nhiều vitamin và muôi khoáng (xem mục vitamin A)

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chi định: mức độ 4
Các trường  hợp: u  ác tính, quá mẫn với cobalamin.

VITAMIN NHÓM B
Vitamin tan trong nước: thiamin (Bị); ribo/Iavin (B2ị; dexpanthenoI (Bị). 

(Vitumìn Br< và B ,2 được nói riêng)

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

T H I A M I N

Vitamin Bj Domesco nang 250 mg
Vitamin B, F.T. Pharma dung dịch tiêm 100 mg/2 ml

RIBOFLAVIN

Vitamin B2 viên nén 2 mg

DEXPANTHEMOL

Pantogen dịch truyền (phối hợp các vitamin nhóm B và vitamin nhóm C) cứ 
500 ml có 250 mg D-pantothenol.
Sioplex Lysine dung dịch uống phối hợp lysin với các vitamin nhóm B, trong 
đó có 3 mg vitamin Bs/õml.

CÁC BIỆT DUỌC phôi hợp các vitamin nhóm B hoặc các vitamin khác, như Astymin; 
Centovit; Centrivit; Enervon C; Homtamin; Trivit B; v.v...
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CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc nguy co/ lọi ích: mức độ 3
Các trư ờ ng  hợp: DỊ ứng với vitamin B, - sốc thiamin - quá mẫn vối thuốc

TƯƠNG TÁC THUỐC

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4

Levodopa

Phân tích: Giảm tác dụng của levodopa do tăng chuyển hoá (kích thích dopa 
decarboxylase ngoại biên).

- Xử lý: Tránh phối hợp thuỗc này.

VITAMIN NHÓM D
Vitamin tan trong dầu, chống còi xương

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

COLECALCIFEROL (VITAMIN Dj)

Cal-D-Vita viên nén sủi 400 IU
Calcium Corbière vitaminé viên nén sủi 2000 I u
Vitamin Da BON dung djoh tiêm 200.000 IU/1ml, v.v...

ERGOCALCIFEROL (VITAMIN D2)

Sterogyl Gottes dung dỊch uống giọt 50 mg/100 ml 

ROCALTROL (Calcitriol) nang 0,25 mg
Và các biệt dược phôi hợp vitamin D vối vitamin A hoặc với các vitamin khác.

CHÚ Ý KHI CHÌ ĐỊNH THUỐC

Cân nhắc lọi ích/ nguy CO: mức độ 3
Các trư ờ ng  hợp: Tăng calci máu, loạn dưỡng xương. Quá mẫn với thuốc. 
Bất động lâu dài. Tăng calci niệu, sỏi calci, nhiễm calci thận.

Thận trọng: mức độ 2
Thời kỳ cho con bú: Không kê đơn liều cao trong thòi kỳ cho con bú.
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Thài kỳ m ang thai: Với liều điều trị, chưa có sự cô' gì được báo cáo. Tuy 
nhiên khi quá liều, vitamin D gây dị tậ t ở thai nhi (giảm năng tuyến cận 
giáp), vẻ mặt đặc biệt, chậm phát triển tâm thần, hẹp lỗ động mạch chủ...).
Suy tim : Nguy cơ tăng calci máu.
Suy thận : Trường hợp quá thừa vitamin, có nguy cơ bệnh thêm nặng. 

TƯƠNG TÁC THUỐC 
Tương tác cần thận trọng: mức độ 2

Barbituric; phenytoin; prim idon hoặc dan chất; rifam picin

Phăn tích: Khi điều trị dài ngày, các chất gây cảm ứng enzym này có thể 
kích thích tăng nhanh chuyển hoá, làm giảm tác dụng của vitamin D và gây 
rô'i loạn chuyển hoá calci.

- Xử lý: Phải lưu ý đến thời gian điều trị bằng các thuốc kể trên, cảm  ứng 
enzym chỉ hình thành dần dần. Vì vậy khi điều trị với barbituric dài ngày, 
cần hiệu chỉnh liều lượng và bổ sung vitamin D, nếu cần.

Calci

Phân tích: Là phối hợp kinh điển trong điều trị. Thực vậy, dùng đồng thời 
hai thuôc này, làm hấp thu calci ở ruột tăng lên rấ t nhiều, khi calci được 
dùng vối liều cao.

- Xử lý: Cần chú ý khi sử dụng đều đặn các chế phẩm chứa nhiều muối calci 
(thí dụ các thuốc kháng acid). Có nguy cơ tăng calci máu. Nếu cần, phải 
kiểm tra calci máu. Cũng cần chú ý người bệnh tự ý dùng lung tung các 
muôi calci đồng thòi vói vitamin D.

C holestyram in

Phăn tích: Giảm hấp thu nhiều thuốc qua đường tiêu hoá.
Xử lý: Nếu kê đơn hai chất này, khuyên dùng vitamin D hoặc trưốc hai giò, 
hoặc bốn giò sau khi dùng cholestyramin.

G lycosid trỢ tim

Phân tích: Dùng đồng thòi calci và vitamin D một cách không kiểm soát có 
thể gây tăng calci máu. Tăng calci máu này có thể làm tăng độc tính thuốc 
digitalis kèm theo nguy cơ loạn nhịp tim.
Xử lý: Đối với người bệnh cao tuổi, và đăc biệt phụ nữ mãn kịph, bổ sung 
calci và vitamin D đã trở thành kinh điển (điều trị loãng xương). Ở những 
người này cần phải ý thức nguy cơ khi kê đơn đồng thòi digitalis với calci 
và vitamin D. Nếu cần, phải theo dõi calci máu. cần  lưu ý cả việc tự điều trị 
và lạm dụng cốc chế phẩm đa sinh tô' và các chất điện giải â những người 
bệnh này.
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Sucralfat

Phân tích: Giảm hấp thu vitamin D khi có mặt sucralíat, do tương tác dược 
động vể hấp thu.
Xử lý: Đảm bảo khoảng cách thòi gian 2 giờ giữa lúc dùng hai thuốc. Tốt 
nhất, dùng thuốc kháng acid sau bữa ăn (tăng tiết acid khi ăn).

Thuốc nhuận tràng làm trơn

Phân tích: sử  dụng các thuốc này với dầu paraffin làm giảm hấp thu và 
giảm hoạt tính của vitamin D do tương tác dược động về hấp thu thuốc.

- Xử lý: Khuyên người bệnh tránh dùng đồng thời hai thuốc này và dùng 
vitamin D trước hai giò hay bôn giò sau khi dùng thuốc nhuận tràng. Hỏi 
người bệnh những thuốc họ tự ý dùng (đặc biệt người bệnh cao tuổi).

YẾU TÔ TĂNG TRƯỞNG BẠCH CẦU HẠT
Dùng đề rút ngắn thời giun giàm bạch cầu nặng và các biến chứng trong quá trình 

hoú trị liệu với các thuốc độc tê bào, hoặc trong điều trị ức chế miễn dịch

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

MOLGRAMOSTIM bột đông khô pha tiêm 50 mcg; 150 mcg; 300 mcg; 400 mcg 

Leucomax 50 mcg; 150 mcg; 300 mcg; 400 mcg

FILGRASTIM lọ thuốc tiêm 30 IU/1 mL; 40 IU/1 mL mg/ 1 mL 

Neupogen lọ thuôc tiêm 30 IU/1 mL; 40 IU/X mL 

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chỉ định: múc dộ 4
Trường hợp quá m ẩn với thuốc: cần  thận trọng khi tiêm lần đầu (theo 
dõi lâm sàng ngưòi bệnh).

Côn nhắc nguy cơ / lợi ích: múc độ 3
- Thời kỳ cho con bú/ thờ i kỳ m ang thai: Vì thiếu dữ liệu.

B ệnh máu: Trong các bệnh máu dạng tủy bào, do tính chất cũng làm tăng 
phát triển một sô' tế  bào u.
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YẾU TÔ TĂNG TRƯỞNG HỔNG CẦU
Erythropoieùn dùng đê’diều trị thiếu mán cho người lớn bị ung thư được 

điêu trị bằng hoủ trị liệu với muối platin và cho người suy tliận mạn 
phủi chạy thận nhân tạo

CÁC THUỐC TRONG NHÒM

ERYTHROPOETIN ống tiêm 2000 IU/lmL; 4000 IU/lmL; 10000 IU/lmL 
Eprex thuốc tiêm 1 IU/lmL; 2 IU/lmL; 4 IU/lmL; 10 IU/mL 
Recormon thuốc tiêm 1 IU/lmL; 2 IU/lmL; 5 IU/lmL; 10 IU/lmL

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chỉ định: mức độ 4
Tăng huyết áp: Khi tăng huyết áp chưa được kiểm soát.

Cân nhắc nguy co  / lợi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Thiếu dữ liệu
Thời kỳ m ang tha i: Chưa chứng minh được tính vô hại. Chưa biết các 
nguy cơ đối với thai.

ZALCITABIN
Thuốc chống virus dùng trong một số  trường hợp ờ người lớn nhiễm HIV 

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

ZALCITABIN viên nén bao phim 0,375 mg; 0,75 mg 
Hivid viên nén bao phim 0,75 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC

Chống chỉ định: mức độ 4
t

Thời kỳ cho con bú: Khi điều trị, tránh cho con bú, vi có những tác dụng 
không mong muốn vổi trẻ.
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Thời kỳ m ang thai: Chưa xác định được tính vô hại.

Các trư ờ ng  hợp khác: Bệnh thần kinh ngoại biên, viêm tuỵ, gan to, loét 
thực quản và quá mẫn.

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Cân nhắc nguy cơ/ lọi ích: mức độ 3
Cisplatin; dapson; disulỉĩram ; ison iazid  hoặc th u ốc tương tự; phenicol; 
th u ốc chống nấm  dẫn xuất im idazol; thuốc g iãn  m ạch chống tăng  
h u yết áp

- Phăn tích: Có thể xuất hiện bệnh thần kinh ngoại biên.
Xử lý: Theo dõi lâm sàng chứng dị cảm.

G anciclovir

Phăn tích: Tăng nguy cơ xuất hiện bệnh thần kinh ngoại biên, do hiệp đồng 
các tác dụng không mong muôn. Tương tác dược lực.
Xử lý: Đảm bảo theo dõi lâm sàng đều đặn.

P entam id in

Phăn tích: Đã có một trường hợp tử vong do viêm gan tối cấp khi dùng 
pentamidin tiêm tĩnh mạch.
Xử lý: Khi điều trị viêm phổi do Pneumocystis carinii bằng pentamidin tiêm
t ĩn h  m ạch , p h ả i  n g ừ n g  d ù n g  z a ỉc ita b in .

Tương tác cổn thộn trọng: múc dộ 2
A m inosid  tiêm  hay dùng tạ i chỗ; am photericin  B; íoscarnet; 
probenecid

Phăn tích: Tăng nồng độ zalcitabin trong huyết tương, làm tăng nguy cơ 
nhiễm độc.

- Xử lý: Theo dõi các tác dụng không mong muốn do zalcitabin. Giảm liều 
lượng, nếu cần.

T huốc chống loét kháng H2 k iểu  cim etidin

Phăn tích: Giảm độ thanh lọc zalcitabin ở thận, kéo theo tăng độc tính của 
zalcitabin (bệnh thần kinh ngoại biên, viêm tụy, nhiễm acid lactic, gan to).
Xử lý: Thay cimetidin bằng sucralfat hoặc dùng các thuốc cách nhau hai giò.

Côn nhắc nguy co/ lại ích: mức độ 3
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Tương tóc cần theo dõi: múc độ 1 
D idanosin

Phăn tích: Tăng nguy cơ xuất hiện bệnh thần kinh ngoại biên và viêm tụy, 
do cộng hợp các tốc dụng phụ. Tương tác dược lực.
Xử lý: Đảm bảo theo dõi lâm sàng đều đặn, và đảm bảo định lượng amylase 
máu thường xuyên (amylase là enzym có nguồn gốc tụy tạng hay nước bọt, 
súc tác giáng hoá amidon thành raaltose).

ZIDOVUDIN
Thuốc chống virus dùng điêu trị AIDS và ARC (AIDS related compỉex - 

Phức họp liên quan đến bệnh AỈDS)

CÁC THUỐC TRONG NHÓM

ZIDOVUDIN nang 100 mg
Retrovir nang 100 mg

CHÚ Ý KHI CHỈ ĐỊNH THUỐC 

Chống chỉ định: múc độ 4
Các trường  hợp: Quá mẫn với thuốc. Rối loạn huyết học nghiêm trọng 
(hemoglobin và bạch cầu đa nhân trung tính).

Cân nhắc nguy co / lợi ích: mức độ 3
Thời kỳ cho con bú: Do thiếu dữ liệu.
Trẻ em: Với trẻ em có tỷ lệ transaminase lớn hơn 5 lần bình thường hay 
tăng bilirubin máu.
Thời kỳ m ang thai: Đặc biệt trước tuần thứ 14 thai kỳ, phải cân nhắc kỹ 
khi kê đơn, và phải thông tin chi tiết cho ngưòi bệnh.
Suy gan: Khi gan to và khi transaminase tăng nhanh phải ngừng điều trị. 

TƯƠNG TÁC THUỐC 

Phối họp nguy hiểm: mức độ 4 
M ethotrexat

Phân tích: Nguy cơ tăng độc tính với máu do ức chế tủy xương, vì hiệp đồng 
các tác dụng trên dihydroíolat reductase, có thể dẫn đến thiếu máu nguyên 
hồng cầu không lồ.
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x ử  lý: Nếu cần phôi hợp thuốc này, phải dùng liều thấp cho mỗi thuôc và 
phải theo dõi chặt chẽ huyết đồ. Việc phôi hợp thuốc này dành cho các bác sỹ 
chuyên khoa, và các phác đồ điều trị thường đã được xác định rõ ràng. Có 
thể bổ sung thêm acid íblinic.

Cân nhắc nguy ca/ lọi ích: mức độ 3 

A tovaquon

Phân tích'. Atovaquon làm tăng nồng độ zidovudin trong huyết thanh, do đó 
làm tăng độc tính của zidovudin. Cơ chê là atovaquon ức chế sự liên hợp 
glucuronic của zidovudin.
Xử lý: Theo dõi tác dụng của zidovudin khi dùng phối hợp với atovaquon. 
Nếu nghi ngò có tương tác, giảm liều zidovudin.

P aracetam ol

Phăn tích: Nguy cơ giảm bạch cầu trung tính và độc vỏi gan.
Xử lý: Có thể thay thế bằng aspirin và/ hay ibuprofen. Nếu cần phôĩ hợp 
thuốc, phải theo dõi sô'lượng và công thức máu và chức năng gan đều đặn.

P robenecid

Phăn tích: Có khả năng ức chế liên hợp glucuronic và giảm đào thải qua 
thận, kéo theo tăng nửa đời và nồng độ huyết thanh, và như vậy, tàng độc 
tính zidovudin.
X ử lý: Nên tránh phối hợp này.

Tuono tác cần thộn trọng: mức độ 2 

A ciclovir

Phăn tích: Xuất hiện các tác dụng phụ như ngủ lịm, suy nhược. Cơ chế chưa rõ. 
X ử lý: Báo trước cho người bệnh, yêu cầu nằm nghỉ, nếu cần.

A ctinom ycin  D; azathioprin; carm ustin  hoặc dan chất; cisp la tin  hoặc  
dân chất; clozapin; cyclophospham id hoặc thuốc tương tự; doxoru bicin  
h oặc dẫn chất; fluoro-5-uracil; ganciclovir; in terferon alpha tái tổ  hợp; 
levam isol; m elphalan; m ercaptopurin; phenicol; procarbazin; th iotepa; 
vincam in; v in cristin  hoặc thu ốc tương tự; thuốc chống ung thư  khác

Phăn tích: Phỗĩ hợp zidovudin với các thuốc độc với tủy xương đòi hỏi phải 
rấ t thận trọng. Có nguy cơ thiếu máu và các rối loạn huyết học khác.
X ử lý: Nếu cần phối hợp thuốc, phải theo dõi chặt chẽ huyết đồ và giảm liều 
lượng, nếu cần.
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A m photericin  B

Phăn tích: Phối hợp araphotericin B tiêm vói các thuốc độc với tủy xương đòi hỏi 
phải rất thận trọng. Có nguy cơ thiếu máu hay các rôĩ loạn huyết học khốc.

- Xử lý: Nếu cần phôi hợp thuốc, phải theo dõi chặt chẽ huyết đồ và nếu cần, 
giảm liều lượng.

Barbituric; carbam azepin; prim idon

Phân tích: Ngoại suy từ rifarapicin và riíabutin, các thuốc kể trên sẽ gây 
giảm nồng độ zidovudin do tăng chuyển hoá của nó (cảm ứng enzym).
Xử lý: Nếu thấy đáp ứng với zidovudin bị giảm, hiệu chỉnh lại liều lượng 
zidovudin.

B enzodiazepin

Phăn tích'. Úc chế cạnh tranh sự liên hợp glycuronic với zidovudin và giảm 
độ thanh lọc chất này, đặc biệt khi dùng các benzodiazepin có thể liên hợp 
vối acid glycuronic (lorazepam, oxazepam, temazepam). Có nguy cơ tăng độc 
tính của zidovudin.
Xử lý: Cần theo dõi lâm sàng khi phối hợp thuốc. Nếu có thể, tránh phôi hợp 
thuốc này khi thấy tăng độc tính của zidovudin, hoặc chọn một 
benzodiazepin đã chuyển hoá.

Dapson; flucytosin

Phân tích'. Tăng độc tính vối tủy xương.
Xử lý: Theo dõi đều đặn huyết đồ.

Indom etacin; salicylat

Phản tích: Tăng độc tính của mỗi thuốc, do ức chế cạnh tranh liên hợp 
glycuronic ở vi thể gan.
Xử lý: Theo dõi những tác dụng không mong muốn liên quan đến aspirin, 
indometacin và zidovudin: theo dõi huyết học (sô' lượng và công thức máu) 
và lâm sàng (suy nhược, buồn nôn, nôn,...).

M acrolid

Phăn tích: Clarithromycin có thể gây giảm nồng độ zidovudin trong huyết tương.
Xử lý: Nếu thấy giảm đáp ứng vói zidovudin sau khi bắt đầu dùng 
clarithromycin, phải tăng liều zidovudin, hay sử dụng một kháng sinh khác 
tùy theo kháng sinh đồ.

M ethadon; pentam idin

Phân tích: Các thuốc này làm tăng nồng độ zidovudin trong huyết tương do 
làm giảm chuyển hoá zidovudin.
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- x ử  lý: Giảm liều lượng zidovudin. Theo dõi các tác dụng không mong muôn 
liên quan đến zidovudin (theo dõi huyết học và lâm sàng).

N atri valproat hoặc dẫn chất; pyrim etham in; trim ethoprim

Phân tích: Nguy cơ tăng độc tính với máu do ức chế tủy xương, do hiệp đồng 
các tác dụng trên dihydroíolat reductase, có thể dẫn tới thiếu máu nguyên 
hồng cầu khổng lồ.

- Xử lý: Nếu cần phối hợp thuốc, phải dùng liều thấp dôi với mỗi thuốc và phải 
theo dõi chặt chẽ huyết đồ. Việc phôi hợp thuốc này dành cho các bác sĩ 
chuyên khoa, và thường là các phác đồ điều trị đã được quy định rõ ràng. Có 
thể bổ sung acid folinic.

Phenytoin

Phăn tích: úc chế chuyển hoá zidovudin do sự cạnh tranh liên hợp glucuronic 
và cả sự thanh lọc chất này. Khi phôi hợp với zidovudin, nhận thấy có sự biến 
đổi vể nồng độ phenytoin. Theo y văn, nồng độ này có thể thay đổi theo chiều 
tăng hay giảm. Tương tác này còn cần được nghiên cứu thêm.

- x ử  lý: Hiệu chỉnh liều lượng zidovudin, theo dõi các tác dụng huyết học của 
zidovudin và theo dõi lâm sàng về hiệu quả của phenytoin (định lượng trong 
huyết tương).

R iíabutin; rifam picin

Phăn tích: Các chất này gây giảm nồng độ zidovudin, do tăng chuyển hoá 
(cảm ứng enzym).

- X ử lý: Nếu thấy giảm đáp ứng với zidovudin, sau khi điều trị với riíabutin 
hay với riíampicin, phải hiệu chỉnh liều lượng zidovudin.

Sulíam id  kháng khuẩn

Phản tích: Có thể phối hợp thuốc. Tăng độc tính với máu do hiệp đồng cốc 
tác dụng ức chế trên dihydroíolat reductase (tác dụng riêng của 
trimethoprim).
Xử lý: Tăng cường theo dõi huyết học đối với những ngưòi bệnh này, và xét 
vân đề trong thực tế  sinh lý bệnh học cụ thể.

Thuốc chống nấm  dẫn xuất của im idazol

- Phăn tích: Các thuốc này làm tăng nồng độ zidovudin trong huyết tương do 
làm giảm chuyển hoá zidovudin (đôi với fluconazol phải dùng liều cao).

- Xử lý. Cần giảm liều zidovudin. Theo dõi những tác dụng không mong muôn 
có liên quan đến zidovudin (theo dõi huyết học và lâm sàng).
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P h ầ n  tr a  cứu

MỤC LỤC TRA cứ u  NHÓM THUỐC

Tên nhóm thuốc

A Benzoyl peroxyd 126

Acamprosat 35 Benzyl benzoat 126

Acetorphan 35 Bepridil 127

Aciclovir 36 Betahistin hoặc thuốc tương tự 133

Acid ascorbic 38 Điguanid 133

Acid chenodesoxycholic hoặc dẫn chất 42 Biphosphonat 138

Acid cromoglycic hoặc thuốc tương tự 44 Bretylium 139

Acid íolic hoặc dẫn chất 44 Bromocriptin hoặc thuốc tương tự 143

Acid íusidic 47 Buspiron 147

Acid hoá nước tiểu (các chất) 48 Butyrophenon (dẫn chất) 149

Actinomycin D 51 c
Alopurinol hoặc dẫn chất 54 Các thuốc loại cura 155

Alprostadil 58 Caíein 159

Amantadin hoặc thuốc tương tự 58 Calci (muối) 161

Amineptin 62 Calcitonin 163

Aminoglycosid (nhóm kháng sinh) 65 Carbamat hoặc thuốc tuơng tự 164

Aminoglycosid đường uống 72 Carbamazepin 167

Amiodaron 74 Carmustin 177

Amphetamin hoặc dẫn chất 79 Carotenoid 182

Amphotericin B 83 Cephalosporin hoặc thuốc tương tự 183

Antimon (hợp chất) 87 Cephatosporin có nhân thiomethyltetrảzol 189

Apomorphin 88 Cholestyramin 191

Asparaginase 89 Cholinergic 195

Azathioprin 91 Ciclosporin 198

B Cimeỉidin 206

Bacloíen 95 Cisaprid 216

Barbituric (dẫn chất) 99 Cisplatin hoặc dẫn chất 218

Benzamid (dẫn chất) 109 Citalopram 222

Đenzimidazol (dẫn chất) 116 Clonidin hoặc thuốc tương tự 226

Benzodiazepin (dẫn chất) 117 Clorhexidin 233

Benzofuran (dẫn chất) 125 Clozapin 234
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Tên nhóm thuốc

Colchicin hoặc dẵn chất 

Corticoid - khoáng

Cyclophosphamid hoặc thuốc tương tự

Cycloserìn
D

Danazol
Dantrolen

Dapson

Deferoxamin

Desmopressin

Dextran

Dextropropoxyphen

Diacertiein

Diazoxid

Didanosin

Dihydropyridin (dẫn chất)

Diltlazem
Dipyridamol

Disopyramid
Disulíiram
Doxapram
Doxorubicin hoặc dẫn chất 

Độc tố Clostriơium Botulínum 

Dụng cụ tránh thai 

E
Ergotamin hoặc dẫn chất

Estrogen hoặc thuốc ngừa thai estroprogestogen
Ethambutol

Ethosuximid

Etretinat (dẫn chất)

Ẽucalyptol

r
Fenoverin

1110

Pibrat 322

Finasterid 325

Flavoxat 326

Recainid hoặc thuốc tương tự 326

Floctafenin 329

Flucytosin 330

Flumazenil 331

Fluor (dẵn chất) 332

Fluono-5-uracil 333

Fluoxetin 337

Fluvoxamin 343

Foscamet 348

Fosfomycin 350

Furosemid hoặc thuốc tuong tự 351

Fusafungin 363 

G

Ganciclovir 363

Glucagon 366

Glucocorticoid 367

Glutethimid hoặc thuốc tuong tự 379

Glycosid trợ tim 384

Gonadotrophin nhau thai 393

Gonadotrophin có hoạt tinh FSH  394

Griseoíulvin 394

Guanethídin 398 

H

Haloíantrin 404 

Heparin hoặc các dạng phản tử lượng tháp 407

Heparin tổng hợp 411

Heptaminol 411

Histamin hoặc dẫn chất 412

Hormon chống lợi tiểu hoặc dẫn chất 413

Hormon tăng trưởng hoặc dẫn chất 414

239

241

246

249

250

251

255

256

257

258

259

263

264

268

272

278

284

286

293

295

296

300

301

302

305

313

314

317

320

322



Tên nhóm thuốc

Hormon tuyến giáp 414 Mercaptopurin 518

Huyết thanh khác loại đặc hiệu 418 Methadon 523

8-Hydroxyquinolein (dẫn chất) 418 Methenamin 527

Methotroxat 528

Idoxuridin hoặc thuốc tương tự 419 Methyldopa 536

Idrocilamid 419 Methysergid 543

Immunoglobulin kháng tế bào lympho 420 Mexiletỉn 545

Immunoglobulin người 421 Mianserin 547

Indinavir 421 Miíepriston 550

Indometacin hoặc dẫn chất 425 Modaĩinil 551

Insulin 432 Molsỉdomin 552

Interíeron alpha tái tổ hợp 437 Muromonab CD3 552

Interleukin 2 tái tổ hợp 442 N

lsoniazid hoặc thuốc tương tự 446 Naftidrofuryl 553

K Natri valproat hoặc dẫn chất 554

Kali (muối) 452 Nelíinavir 561

Kháng sinh nhóm polypeptid 454 Nhựa ỉrao đổi cation 564

L Nicorandil 565

Lamivudin 456 Nicotin 566

Lansoprazol 457 Nilutamid 567

Levodopa 460 Niridazol 569

Lidocain hoặc thuốc tương tự 465 Nitroíuran 571

Lincosamid 469 Nitroimidazol hoặc dẫn chất 573

Lipid (nhũ dịch tiêm truyển) 472 Nitroxolin 576

Lithi (muối) 472 0

Loperamid 478 Octreotid hoặc thuốc tương tự 576

Lợi tiểu giữ kali 479 Omeprazol 578

Lợi tiểu ỉhải kali 486 Oxaflozan 581

Lợi tiểu thẩm thấu 498 Oxitríptan 584

Lưu huỳnh 498 Oxytocin 585

M p

Macrolid 499 Papaverin hoặc dãn chất 586

Magnesi (muối) 510 Paracetamol 587

Mediíoxamin 511 Paroxetỉn 591

Metphalan 516 Penicilamin hoặc thuốc tuơng tự 595
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Tên nhóm thuốc

Penicilin

Pentagastrin

Pentamidin

Pentostatin

Pentoxytylin

Phenazon

Phenicol

Phenothiazin

Phenytoin

Phospho hoặc phosphat

Pinaverium bromiđ

Piperazin

Piribedil

Pralidoxim

Praziquantel

Primidon

Probenecid

Procarbazin

Progabid

Progestogen hoặc dăn chất 

Propaíenon

Prostaglandin chóng loét 

Prostaglandin trong phụ khoa 

Protamin

Pyrantel hoặc dẫn chất

Pyrazinamid

Pyrazol hoặc dẵn chát

Pyrethrin hoặc dẫn chất

Pyridoxin

Pyrimethamin

Q
Quinidin hoặc dẵn chất 

Quinin hoặc thuốc tưong tự 

Quinolon

R

Ranitidin 714

Rifabutin 716

Ritampicin 724

Ritonavir 734

Ruọu 743

s
Salicylat (dẫn chát) 753

Saquinavir 762

Sermorelin 765

Sotalol 765

Sparíloxacin 778 

Sleroid gây đổng hoá, alkyl hoá ỏ C17 782

Succinimid 784

Sucralfat 785

Sultamid chỗng tiểu đưừng 787

Sulíamid kháng khuẩn 796

Sulfasaiazin 800

Sumatriptan 802

Synergystin 804 

T

Tacrin 805

Tacrolimus 807

Tamoxiíen 812

Teicoplanin 813

Terbinaíin 814

Tetracosactid 815

Tetracyclin 823

Theophylin hoặc dẫn chất 828

Thiotepa 836

Thuíc an thẩn kinh các loại 838

Thuốc bảo vệ chống ánh sáng 846

Thuốc cảm ứng gây rụng trứng loại
clomiten 846

Thuốc cấm máu 847

599

604

605

609

611

613

614

618

628

644

644

645
646

646

647

648
660

665

673

675

679

682

682

683
684

685

687

693

693

695

696

706

709
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Tên nhóm thuốc

Thuốc chẹn alpha 847

Thuốc chẹn alpha-beta 850

Thuốc chẹn bêta 851

Thuốc chống đau thắt ngực nitrat 865

Thuốc chống hen 882

Thuốc chống ho không opi 883

Thuốc chống nấm dẫn xuất imidazol 883

Thuốc chống nấm khác 895

Thuốc chống sốt rét 895

Thuốc chống suy nhược kích thích tâm thần 897

Thuốc chống tăng huyết áp loại liệt hạch 898

Thuốc chống tiêu íibrin 899

Thuốc chống trầm cảm ba vòng hoặc 
thuốc tương tự

900

Thuốc chống ung thư các loại 909

Thuốc chống vẩy nến dùng tại chỗ 914

Thuốc chống viêm không steroid 915

Thuốc chù vận của morphin 926

Thuốc vùa chủ vận vùâ đối kháng với morphin 935

Thuốc cường giao cảm alpha-bêta 936

T h u ố c  cường thần kinh g iao  còm  bôta 047

Thuốc diện hoạt tổng hợp tác dụng ở phổi 954

Thuốc đối kháng morphin 954

Thuốc đối kháng thụ thể HT3 955

Thuốc đối quang có baryt 956

Thuốc đối quang có iod 957

Thuốc gây mẫn cảm ánh sáng 960

Thuốc gây xơ cứng tĩnh mạch 960

Thuốc giãn mạch chống tăng huyết áp 961

Thuốc hạ lipid máu các loại 966

Thuốc kháng aicd uống, thuốc bao niêm 
mạc và hấp phụ

966

Thuốc kháng cholinergic 972

Thuốc kháng giáp tổng hợp 9 77

Thuốc kháng histamin kháng H, có tác
dụng an thần gây buồn ngủ 980

Thuốc kháng histamin kháng H, không an thần 986

Thuốc kiểm hoá nước tiểu 990

Thuốc làm tan huyết khối 993

Thuốc làm thay đổi chất nhày phế quản 995

Thuốc gây mê barbituric 997

Thuốc gây mê và tiền mê 999

Thuốc gây mê bay hơi chứa halogen 1002

Thuốc nhuận tràng kích thích 1008

Thuốc nhuận tràng làm mểm 1014

Thuốc nhận tràng làm trơn 1015

Thuốc nhuận tràng nhầy và thẩm thấu 1018

Thuốc ngừa thai diệt tinh trùng 1020

Thuốc sát khuẩn dẫn chất amoni bậc 4 1020

Thuốc sát khuẩn có iod 1021

Thuốc sát khuẩn muối kim loại 1022

Thuốc sát khuẩn có thuỷ ngân 1022

Thuốc sát khuẩn khác 1024

Thuốc sắt dùng trong điều trị 1025

Thuốc tăng oxy não 1028

T h u ố c  tiốu lớp aừng 1020

Thuốc trợ đẻ, dẫn chất nấm Cựa gà 1029

Thuốc trợ hô hấp 1030

Thuốc trợ tim bupyridinic 1031

Thuốc trừ sâu clor hữu cơ 1031

Thuốc uống chống đông máu kháng 869 
vitamin K

Thuốc ức chế enzym chuyển dạng 1032 
angiotensin

Thuốc ức chế HMG-CoA reductase (các statin) 1040

Thuốc ức chế MAO typ A 1044

Thuốc ức chế MAO typ B 1045

Thuốc ức chế MAO không chọn lọc 1050 

Thuốc ức chế thần kinh trung ương các loại 1059
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Ticlopidin 1062 Y

TRH 1065 Yếu tố tăng trưởng bạch cầu hạt 1102

Trimebutin 1065 Yếu tố tăng trưởng hổng cầu 1103

Trimethoprim 1066 z
V Zalcitabin 1103

Vaccin sống giảm độc lực 1070 Zidovudin 1105

Vancomycin 1071

Vàng 1072

Verapamil 1076

Vidarabin 1084

Vigabatrin 1085

Viloxazin 1086

Vincamin 1089

Vincristin hoặc thuốc tương tự 1092

VitaminA 1096

Vitamin B12 1099

Vitamin nhóm B 1099

Vitamin nhóm D 1100

Tên nhóm thuốc
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M ỤC LỤC TRA cứu TÊN TH UỐ C VÀ BIỆT Dược

TÊN THUÓC

A
Abodine 1021 Acid nalidixic 709
Acamprosat 35 Acid niAumic 915
Accupril 1033 Acid phosphoric 48
Acebutolol 851 Acid salicylic 895
Acecloíenac 915 Acid tiaproíenic 915
Acemycin 65 Acid tranexamic 899
Acemuc 996 Acid undecylenic 895
Acenal 986 Acid ursodesoxycholic 42
Acenocoumarol 869 Acid valproic 554
Acetadein 926 Acid hoá nưóc tiểu (các chất) 48
Acetaminophen 587 Aciloc 714
Acetaphen 588 Acitretin 317
Acetazolamid 486 Acnecide 126
Acetorphan 35 Acodine 926
Acetylcystein 996 Acoralen F 926
Acetyl-leucin 133 Actadol 588
Aciclovir 36 Actadol codein 926
Acid acetyl-salicylic 753 Actapulgite 966
A c id  a c o x a m ic 890 Acti-5 38
Acid alendronic 138 Actiíed 927,940
Acid amidotrizoic 957 Actiíed DM 940
Acid ascorbic 38 Actilyse 993
Acid benzoic 1024 Actinomycin D 51
Acid boric 1024 Actrapid HM 432
Acid chenodesoxycholic 42 Acyclovir 36
Acid clavulanic 599;601 Adalat 273
Acid cromoglycic 44 Adancor 565
Acid crysophanic 895 Adofex 44; 1025
Acid folic 44 Adrenalin 937
Acid fòlinic 45 Advil 917
Acid fusidic 47 Aerrane 1002
Acid mefenamic 915 Aetoxisclerol 960
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TÊN THUỐC

Agrodin 927 Altiva 986
Akineton 972 Alrafen cough 927
Al-400 117 Alumin gel 967
Alat 273 Alumin hydroxyd 966
Alaxan 917 Alumin phosphat 967
Albendazol 117 Alverin 586
Albothyl 1025 Alyrane 1002
Aldesleukin 442 Amarin 457
Aldol-S 938 Amantadin 58
Aldomet 536 Ambilhar 569
Aldomet-M 536 Ameflu 927; 940
Alendronat 136 Ameílu + c 40
Alexan 909 Amekrin 909
Alíentanil 926 Ameproxen 918
Alfuzosin 847 Ametycin 910
Alicopin 926 Amikacin 65
Aliopin 929 Amikaye 65
Alka-seltzer 753 Amiklin 65
Alkeran 516 Aminacrin 1024
Aller fort 938 Aminazin 618
Allercet 986 Amineptin 62
Allermin 938 Aminoglycosid 65; 72
Allochrysine 1072 Aminophyllin 828
Alminoprofen 915 Amiodaron 74
Almitrin 1030 Amitriptylin 900
Alopexy 961 Amkan 1089
Aloplastine 1023 Amlocor 272
Alphosyl 1029 Amlodipin 272
Alprostadil 58 Amlopress 272
Alopurinol 54 Amlor 272
Alovell 138 Amodex 599
AI ten 318 Amolin 599
Alex 927 Amorsiklav 599
Alteplase 993 Amoni bậc 4 (dẫn chất) 1020
Altretaráin 909
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Amoni clorid
Amorsiklav
Amorvita ginseng
Amox
Amoxapin
Amoxiciỉlin
Amoxiỉin
Amoxycilin
Amphetamin
Amphocyclin
Amphotericin B
Ampicillin
Ampicillin panpharma
Ampicillin sedapharm
Amrinon
Amsacrin
Amtim
Anadol
Analgin quinin
Anandron
Anaíranil
Anapran
Ancotil
Andol fort
Andol s
Andriol
Androcur
Androgel
Anexat
Angiograíĩn
Anhydron
Anistreplase
Anorex
Anquin
Ansatipine

TÊN  THUỐC
48 Antacil 967

599 Antadys 917
1097 Antalvic 259
599 Antazolin 980
900 Antidol 917
599 Antimon (hợp chất) 87
599 Antipyrin 613

79;599 Anti-Thyrox 977
599 Antituss siro 938
83 Aotal 35
83 Apacef 189

599 Apo-Acetazolamide 486
599 Apo-Allopurinol 54
599 Apo-Amilzide 486

1031 Apo-Amitriptyline 900
909 Apo-Atenol 851
272 Apo-Capto 1032
588 Apo- Chlorpropamide 787
707 Apo-Cloxi 600
567 Apo-Diclo SR 916
900 Apo-Dimenhydrinate 980
918 Apo-Doxy 823
330 Apo-Enalapril 1032
938 Apo-Erythro-base 499
938 Apo-Erythro-S 499
783 Apo-Famotidine 714
675 Apo-Folic 44
782 Apo-Glyburide 787
331 Apo-Haloperidol 150
957 Apo-Hydro 486
486 Apo-ISDN 865; 866
993 Apo-Keto 917
79 Apokinon 88

710 Apo-Lovastatin 1040
716 Apo-methacin 425
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Apo-Methyldopa 
Apo-Metoclop 
Apomorphin 
Apo-Nadol 
Apo-Naproxen 
Apo-Nifed PA 
Apo-prednison 
Apo-Salvent 
Apo-triptyn 
Apo-Amitriptyline 
Apranax 
Aprindin 
Aprotinin 
Apurone 
Arbid 
Arduan 
Aredia 
Arestal 
Aríonad 
Arhemapectine 
Arodin 
Aronamin 
Arovit 
Artex 
Arthrinal 
Arthrodont 
Artrodar 
ASA
Ascormin 
Ascortonyl 
Asmacort 
Asmalin 
Asmin
Asparaginase 
Aspegic 753

Aspirin c 38
Aspirin Domesco 753
Aspirin pH8 753
Aspirin Upsa-vitamin c 38
ASS + c Pharmavit 38
Astelong 986
Astemizol 986
Asthafen 981
Asthalin 948
Astymin 1097;1099
Astymin forte 39;44
Astymin liquid 39;44
Atafed 940
Atarax 1059
Atecortin 454
Ateloc 851
Atenolol 851
Atenova 851
Athymil 547
Atocor 1040
Atorvastatin 1040
Atovast 1040
Atracurium dibesylat 156
Atropin 972
Attapulgite 966
Aturgyl 937
Atussin 927
Atussin siro 48;927
Augmentin 599
Aulin 918
Auronim 919
Aurorix 1044
Avelox 778
Avibon 1096
Avicrem 36

TÊN THUỐC

536 
109 
88 

852 
918 
273 
368 
948 
900 
900
918 
326 
899 
710 
500 
156 
138 
478 
898 
847

1021 
38 

1096 
852
919 
916 
263 
895
38 
38

369;828 
936 
936 

89
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TÊN  THUỐC
Avlocardyl 852 Bendroflumethiazid 486
Avrazor 573 Benecole - B 938
Axepim 184 Benecole - D 938
Axetine 186 Benemid 660
Axid 714 Benfluorex 966
Axon 186 Benzafibrat 322
Azanin 91 Benzalkonium 1020
Azapropazon 915 Benzamid (dẫn chất) 109
Azathioprin 91 Benzathin benzylpenicillin 600
Azithromicin 573 Benzbromaron 125
Az-vital 45 Benzethonium 1020
B Benzimidazol 116
Bạc nitrat 1022 Benzodiazepin (dẫn chất) 117
Bạc sulfadiazin 1022 Benzofuran 125
Bạch hố hoạt lạc 320 Benzo-estradiol 305
Baeitracin 454 Benzo-Gynoestryl 305
Baclofen 95 Benzoyl peroxyd 126
Baldmin 961 Benzydamin 915
Balsofumine menthol 995 Benzyl benzoat 126
Barbituric (dẫn chất) 99 Benzyl penicillin 600
Bary sulfat 956 Benzyl thiouracil 977
Basdene 977 Bepridil 127
Baypress 273 Berodual 947
BCG Pasteur 1070 Berotec 947
Beclomethason 368 Berodud MDI 947
Becotide 368 Beta - caroten 182
Bedouza 1099 Betadine 1021
Befizal 322 Betagan 852
Bé ho 927 Betahistin 133;412
Beliíax 578 Betaloc 852
Benadryl 48 Betamethason 368
Benalapril 1032 Betanase 787
Benazepril 1032 Betnovate s 895
Benda 500 117 Betaxolol 851
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TÊN  THUỐC
Betnovate - GM 65;368;885 Botox 300
Betnovate - s 368;753;895 Bôm Pêru 995
Betoptic - s 851 Bradosol 1020
Bibonlax 1018 Bredin 273
Biclothymol 1024 Bretylate 139
Bicnu 177 Bretylium 139
Bidi - Malaquin 896 Briazide 1032
Bifonazol 883 Bricanyl 948
Biguanid 133 Briem 1032
Bimetin 1065 Bristaílam 915
Bio - Clean 42 Bristopen 600
Biodacyna 65 Brivita 39
Biodroxil 183 Bromazepam 117
Biofer 44 Bromhexin 996
Biogesic 588 Bromoíorm 883; 996
Biperiden 972 Brom ocriptin 143
Biphosphonat 138 Broncast siro 981
Bisacodyl 1008 Bromchathiol 996
Bisanthren 909 Bronchokod siro 996
Biseptol 797 Bronchocyst siro 996
Bisolvon 996 Brulamycin 07
Bisoprolol 852 Brulex 1023
Bi - Spas 586 Bumetanid 351
Biphosphonat 138 Brumetidin 206
Bleocin 909 Budesonid 368
Bleomycin 909 Befexamac 916
Bleu methylen 1024 Buíbrmin 133
Bliconol 851 Bupiridinic (thuốc trợ tim) 1031
Blue cap 927 Bupivacain 466
Blue-cold tab 938 Buprenex 935
B-Nalgesine 918 B uprenorphin 935
Boehmite 967 Burinex 351
Bột nhân sâm 898 Burnol plus 1020
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TÊN  THUỐC
Bưscomine 972 Candid B 368
Buscopan 972; 973 Candiderm 884
Buspar 147 Canditral 884
Buspiron 147 Canesten 884
Buston 973 Cao Ông thọ 320

Butafen 917 Capcold 938
Butovent 948 Captohexal 1032
Butyrophenon (dẫn chất) 149 Captopril 1032
c Captussin 938
Các thuõc loại cura 155 Carbamat hoặc thuôc tương tự 164
C3 Sandoz 38;39 Carbamazepin 167
6afein 159 Carbimazol 977
Calanif 273 Carbocystein 996
Calci (muôi) 161 Carbophos 967
Calci carbonat + Magnesi carbonat 967 Carboplatin 218
Calci íluorid 332 Cardiosel 852
Calci nadroparin 407 Cardipin 273
Calciparine 407 Cardivas 852
Calci polystyren sulfonat 564 Carca 852
Calcitonin 163 Caricin 499
Calcitrlol 1100 Carlyline 847

Calcium 161 Carmustin 177
Calcium Corbière 38;39 Carotenoid 182
Calcium Corbière vitamin 38; 39; 1100 Carvedilol 852
Calcium folinat 45; 161 Caryolysine 909
Calcivita 1097 Cascara 1008
Calco 163 Cataílam 916
Cal-C-Vita 38 Catapresan 226
Cal-D-Vita 1100 Caverject 58
Callimon 38 Cavumox 186
Calypsol 999 Cébémycine 66
Campto 910 Cebitex-C300 39
Canarií 724 Ceclor 183
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TÊN  THUỐ C
Ceelin 38 Ceftazidim 186
Ceíaclor 183 Ceftriaxon 186
Ceíadin 185 Ceíuroxim 186
Cefadroxil 183 Cefzone 185
Cefalexin 184 Cegrovit 38
Cefaloject 184 Celaskon 38
Cefaloridin 184 Celestamine 368
Cefalotine 184 Celestone 368
Ceíalotine Panpharma 184 Celiptium 909
Cefamandol 189 Cenasert 1020
Ceíaperos 185 Cenovis Calcium & Vitamin D 161
Cefapezone 189 Centovit 39;1097;1099
Ceíapirin 184 Centrivit 44;1099
Cefatrizin 185 Cepexin 184
Ceíaxone 186 Cephalexin 184
Cefazime 186 Cephalosporin 183;189
Cefazolin 185 Cepodem 186
Cefzone 185 Ceporex 184
Cefepim 184 Ceporín 184
Céíetamet pivoxil 185 Cerlergic 986
Ceíìn 186 Cerivastatin 1040
Ceíĩxim 185 Cervalit 143
Cefízox 189 Cetamol plus 927
Ceíobis 189 Cetavlon 1020
Cefoperazon 189 Cetirizin 986
Ceíotaxim 185 Cetrimid 1020
Cefotetan 189 Cetrine 986
Ceíoxitin 185 Centrivit 44
Cefpirom 186 Cevita 38
Cefpodoxim 186 Chẹn alpha (thuốc) 847
Cefradine 185 Chẹn alpha - beta (thuõc) 850
Cefrax 184 Chẹn beta (thuốc) 851
Ceírom 186 Ghenodex 42
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Chibroxin
Children’s Advil
Chlorambucil
Chlorammonic
Cloramphenicol
Chlorhexidin
Chlormethin
Chlorocid
Chlorquinaldol
Chlorthalidon
Chlotride
Cholestyramin
Cholinergic
Cholstat
Chorionic gonadotropin
Chloroquin
Cibacen
Cibadrex
Cibenzolin
Ciclosporin
Cifex
Cilazapril
C-Flox
Cilox
Cimet 200
Cimetidin
Cinarizin
Cineol
Cinnarizin
Cinoxacin
Cinoxacin Denk
Ciplactin
Cipralan

THUỐC
Cipramid 222
Ciprobay 710
Ciproíĩbrat 322
Ciplox 710
CiproAoxacin 710
Ciproquin 710
Cisaprid 216
Cisplatin 218
Citalopram 222
Claceí 185
Claforan 185
Clamide 787
Clamoxyl 599
Clar 499
Claranta 499
Clari 499
Claricin 499
Clariom 499
Clarisol 499
Claritek 500
Clurithromycin 573;499;500
Clarityne 987
Clathrimax 500
Cleancef 183
Cledial 511
Cleridium 284
Cleron 500
Clex 183
Clibite 787
Climen 675
Clindamycin 469
Clobutinol 883
Clofenac 916

TẼN

710
917
909

48
614
233
909
614
418
486
486
191
195

1040
393
895

1032
1032
326
198
180

1032
710
710
206
206
980
996
980
710
710
980
326
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Cloâbrat 
Clomhexal 
Clomaz 
Clomiphen 
Clomipramin 
Clonidin 
Clopencil 
Clorpheniramin 
Clopixol 
Clopromazin 
Cloracef forte 
Cloramphenicol 
Cloraxin 
Clorhexidin 
Clorhexin 
Cloroquin
Cloroquin phosphat 
Cloromycetin 
Clorothiazid 
Clorpropamid 
Cloatilbegyt 

Clotrimazol 
Cloxacillin 
Cloxil 
Cloiapin 
Coadecoagen fort 
Coaltar 
Coandin 
Co-Barcine 
Codaewon 928
Codepect 926;938
Codein 926;996
Coderin 936

Codipront 926
Codipront N 926
Coen 938
Co-eryc TNP 1066
Coídex 927
Cognex 805
Colchicin 239
Colchicine Hondé 239
Cold cap F 938
Colden 938
Coldex 938
Coldagen 938
Coldagro 939
Coldaur 939
Coldfacon 939
Coldmin 939
Coldi 937
Coldi B 938
Colecalciíerol 1100
Cole8tyramin 191
Coỉỉbscerỉl pQỈmitat 064

Collydexa 937
Colpormon 306
Colpoaeptine 306;418
Colpotrophine 306
Coltramyl 239
Combantril 684
Com bivent 948
Combutol 313
Comozol 884
Comtan 143
Concor 852
Conler F 939

TÊN THUỐC

323 
846 
884 
846 
900 
226 
600 
980 
839 
618 
183 
614 
614
233 
996 
896 
895 
614 
486 
787 
846 

884 
600 
600
234 
938 
914 
927 
724
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TÊN  THUỐ C
Conflictan 581 Cromal 44
Contenton 58 Crysophanic (thuốc mỡ) 895
Contratubex 407 Cuprenil 596
Contussin 939 Cura (các thuốc loại cura) 155
Convulex 554 Cuterpes 419
Copin tab 926 C-Vitamin Pharmavit 38
Cordaron 74 Cyclo-3 forte 38
Cordium 127 Cyclophosphamid 246
Corimol 941 Cycloserin 249
Corpril 1033 Cyclothiazid 486
Corotrope 1031 Cyclovax 36
Cortebios 369 Cyclovir 36
Cortibion 369 Cymevan 363
Corticoid -  khoáng 241 Cyproheptadin 980
Cortineff 368 Cyprodine 980
Corvasal 552 Cyproteron 675
Coryzal 941 Cyta 500
Cosmegen 51 Cytarabin 909
Cotaíormin 1023 Cyteal 233
Cotrim fort 797 Cytosar 909
Co-trimoxazol 797 Cytotcc 682
Cotussin 939 D

Coversyl 1033 Dacarbazin 909
Coversyl plus 1033 Dactinomycin 51
Covialler F 939 Dafalgan 588
Cồn cánh kiến trắng 995 Dafalgan codein 926
Cồn khuynh diệp 995 Daigaku 937:1023
Cồn iod 1021 Daiticol 981
Cồn opi 929 Daktarin 885
Crestor 1040 Daktarin Oral gel 885
Cristan 884 Dallerrin 939
Crixan 500 Dalacin c ,  T hoặc V 469;470
Crixivan 421
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TÊN THUÔC

Danatrol 250 Depersolon 368
Danazol 250 Depo-Medrol 368
Danproxen 918 Depo-Provera 676
Dantrium 251 Depressan 961
Dantrolen 251 Dequadin 1021
Dantuoxin 927 Dequalinium 1021
Dantussin 939 Deroxat 591
Daonil 787 Desatura 125
Daphazyl 573 Deseril 543
Dapson 255 Desíeral 256
Dardum 189 DesAuran 1002
Darob 765 Desmopressin 257
Dầu cù là Bào Long 320 Desoxycorton 241
Dầu cù là hiệu Con khỉ 320 Desuric 125
Dầu paraíĩn 1015 Deticene 909
DDS 255 Debridat 1066
Debridat 1066 Detriat 1066
Deca-Durabolin 782 Devatran 553
Decamol 939 Devicolgen 939
Declor 183 Devomir 980
Decolgen 588;939;980 Dexacef 184
Decolgen Ace 588 Dexacol 369
Decolgen liquid 939 Dexaclor 369
Decolsin 927;939 Dexambutol 313
Deconal 939 Dexambutol INH 446
Deep Heat 753 Dexamethason 368;454
Defense F.c 206 Dexchlorpheniramin 980
Deíeroxamin 256 Dexone 368
Deũucold 939 Dexpanthenol 1099
Dehanogen 939 Dexpin 927
Denoral 929;939 Dex-tobrin 67
Depakine 554 Dextran 258
Depamide 554 Dextromethorphan 927
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TỂN  THUỐ C
Dextromoramid 928 Digoxine Nativelle
Dextropropoxyphen 259 Di-hydan
Diabinese 787 Dihydralazin Mesylat
Diacerein 263 Dihydrocodein
Diacerhein 263 Dihydroergotamin
Di-Actane 553 Dihydropyridin
Diaíase 133 Dilatrane
Diamicron 787 Dilatrend
Diamox 486 Diltiazem
Diane-35 306;675 Dimedrol
Dianeal Low Calcium 161 Dimeglumin gadopentetat
Di-antalvic 259 Dimenhydrinat
Diaphyllin 828 Dimetinden
Diazepam 117 Dinintel
Diazoxid 264 Dinoprost
Dibizide 787 Diosmectid
Dicetel 644 DipadolF
Dicỉac 916 Diphenhydramin
Dicloberl 916 Dipiveírin
Diclo-denk 916 Dipropyline
Diclofam 916 Dipyridamol
Diclofenac 916 Disopyramid
Dicloran SR 916 Distocide
Dicodin 928 Disulíĩram
Dicold forte 939 Diurex
Dicortineíĩ 66 Diurilix
Didanosin 268 Dobuject
Diergo-Spray 303 Doburil
Difflam 915 Dobutamin
DiAucan 884 Dobutrex
Diírarel 182 Dobuject
Digerent 1066 Dodacin
Digoxin 384 Dofen forte

384
628
961
928
302
272
828
852
278
981
957
980
980
79

682
967
939
981
936
586
28-1
286
647
293
486
486
947
486
947
947
947
600
917
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TÊN  THUỐC
Dogmatil 109 Độc tô’ Clostridium Botulinum 300
Dolarac 915 Đôi kháng morphin (dẫn chất) 954
Dolargan 929 Đồng sulfat 1022
Dolfenal 915 Đồng Sulfododecanoat natri 1023
Dolgit 91? Drapolene 1020
Dolnaltic 915 Drill 996
Dolodon 588 Droleptane 149
Domedol 54 Droperidol 149
Doncef 185 Drotaverin 586
Dopalgan 588 Dudine 714
Dopamin 947 Dulcolax 1008
Dopegyt 536 Duphalac siro 1018
Dopharalgin 926 Dụng cụ tránh thai 301
Dophasmin 936 Duscobane 972
Dopram 295 Duspatalin 322
Dorobit 500 Duphaston 676
Dorocardyl 862 Durabolin 782
Dorogyne 573 Duxil 848; 1030
Dorokit 573 Dydrogesteron 676
Dorolid 500 Dynaceí 185
Doropycin 500 Dyronium 470
Dospamin 586 Dysport 300
Dosulvon 996 E
Dotussal siro 927;939 Eclaran 5 126
Đotoux 939 Econazine 884
Dotouxi 927 Econazol 884
Dotoux F 941 Edcophar 927
Doxapram 295 Edex A 58
Doxat 823 Ednyt 1033
Doxi 823 Effederm 318
Doxorubicin 296 Effemol 38
Doxorubicin Ebewe 296 E£feralgan 588
Doxycyclin 823;824 Efferalgan codeine 926
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TÊN THUÒC

Efferalgan-vitamin c 40 Epinephrin 93'

Eữexin 711 Epivir 456

Eíĩortil '337 Eprex 1105

Eftinasex 941 Eprozinol 88Ỉ

Eítilora 987 Epsitron 103Ỉ

Eftispasmin 586 Euquimol 70Ò

Eldesin 910 Erceíuryl 571

Eldoper 478 Ergotamin 30Ỉ
Elisor 1040 Ergocalciferol lioo
Eli tan 109 Ery 494
Elliptinum 909 Eryacne 499
Eloxatin 218 Erybacsultrim E và F 1066
Eludril 233 Erybact 365 1068
Emadine 981 Ery-Becotrim 1066
Emcyt 910 Erycin 499
Emedastin 981 Erycotrim 1066
Emeset 955 Eryderm 499
Eminase 993 Erylik gel 499
Enalapril 1032 Erymetazol 1066
Enalapril stada 1033 Erysulprim 1066
Enam 1033 Erynulprim F 1066
Encodex-G 884 Erythrocine 499
Endix-G 884 Erythromycin 499; 1066
Endoxan 246 Erythromycin Domesco 499
Enervon c 39; 1099 Erythropoetin 1103
E nfluran 1002 Ery-Vicotrim 1067
E n o x a p a r i n 407 Esmeron 156
E n o x i m o n 1031 Esperal 293
Enoxolon 916 Estraderm TTS 305
Entacapon 143 Estradiol 305
Entero-Cap 571 Estramustin 910
E phedrin 936 Estriol 306
Ephedrin HC1 936
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Estrogen 
Estrogen liên hợp 
Estro-progestogen (thuốc ngừa thai) 
Estreva gel 
Estulic 
Ethambutol 
Ethinyl-estradiol 
Ethinyl oestradiol 
Ethisteron 
Ethosuximid 
Etưbxin 
Etilefrin 
Etodolac 
Etofenamat 
Etomidate 
Etoposid 
Etretinat
Eucalyptol (Dầu gió các loại)
Eucalyptine 
Eucalyptine Le Brun 
Eucarose 
Euíìneron 
Eupnerol 
Euquimol 
Europerol 
Euthyrox 
Evra 
Examin 
Exiíĩne 
Exluton 
Exoderil 
Exomuc
Extrabolme 782

Extencilline 600
Eyeton 1097
F
Facolgen 939
Fadin 40 714
Famonit 714
Famotidin 714
Fansidar 695
Fas-3 Kit 573
Fasigyne 573
Fastum gel 917
Fazol 884
Febret 916
Feemnil 939
Feldene 919
Felodipin 272
Felxicam 919
Femaxx 44
Femic 915
Fenbid 917
Konirft.ll 981

Fenofibrat 323
Fenofibrat Bayer 323
Feno£ỉbrat MSD 323
Fenoterol 947

Fenoverin 322
Fenoxazolin 937
Fenproporex 79
Fenspirid 882
Fentanyl citrat 928
Fenticonazol 884
Fenxicam 919
Ferlin 44

TÊN THUỐC

305
306 
305
305 
227
313
306 
306 
676
314 

1059
937
916
917 
999 
910 
317
320 

321;996 
321;926

321 
882 
882 
706 
161 
414 
306 
899

814;895 
676 
895 
996
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710
996

331
884
368
332
332
332
332
333
333
332
337
343
408

1002

838
618
917
369
369

1040
116
47

919
990
966

1002

1018
910
929
185

1018
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TÊN  THUỐC
44 Flumequin

1025 Fluimucil
1025 Flumazenil

38 Flunco
987 Fludrocortison
986 Fluocalcic
326 Fluor
322 Fluorescein natri
325 Fluorescein
325 Fluoro-5-Uracil
325 Fluorouracil

1102 Fluorure calcium
573 Fluoxetin
573 Fluvoxamin
155 Fluxum
326 Fluothane
326 Flupentixol
326 Fluphenazin
369 Flurbiprofen
329 Fluticare
369 Fluticason
778 Fluvastatin
343 Fluvermal
838 Foban
838 Focus
116 Foncitril

573;884 Fonlipol
66 Forane

330 Forlax
486 Formestan
996 Fortalgesic
368 Fortax
486 Fortrans



Fortum
Fosamax
Foscarnet
Foscavir
Fosfomycin
Fosfocina
Fotaran
Frakidex
Framycetin
Fraxiparine
Frekacid
Fucicort
Fucidin
Fucithalmic
Pucon
Fudikin
Fugacar
Fugacar choco
Fulsed
Fungizon
Fungazol
Fungicide
Funginoc
Furosemid
Fusafungin
G

Gabrene
Gaiacol
Galepo
GaHamin triethiodid 
Gamaxcin 
Ganciclovir 
Ganidan

THU Ố C
Gardenal 99
Gasmodin 714
Gastroíulgite 966
Geldene gel 919
Gel-patch 753
Gemfibrozil 323
Genefadrone 910
Genertam 600
Genoptic liquiíĩlm 65
Genspar 778
Gentagram 65
Gentacyne 65
Gentamicin . 65
Gentamycin 66
Gentobra 67
Gerel 765
Geriton 897
Gin8 0 min 897
Givalex 1024
Glibenclamid 787
Glihenhexal 787
Glibenese 787
Gliclazid 787
Glidabet 787
Glipizid 787
Gliquidon 787
Glucantime 87
Glucagon 366
Gluco c 38;39
Glucocorticoid 367
Glucoíine 133
Giucophage 134
Glucotrol XL 787

TÊN

186
138
348
348
350
350
185
65
65

407
1021

47
47
47

972
47

117
117
999
83

884

884
884
351
363

673
996

1097
155
967
363
797
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Glurenorm
Glutathion
Glutethimid
Glycerol
Glycol salicylat
Glycosid trợ tim
Glypressin
Gonadotropin nhau thai
Gonadotropin có hoạt tính FSH
Gopten
Gôm sterculia
Granisetron HC1
GrepaAoxacin
Griseoíulvin
Guanethidin
Guaníacin
Guanidine
Gylmycin
Gynekit
Gynaỉỉĩn
G y n a p a x

Gynavit
Gynopar
Gynefix
Gynera
Gyne-T200
Gynocal
Gynoxa
Gyno OPC
Gyno-Pevaryl Depot
Gynosol OPC
H

Hacyclor

TÊN  THUỐ C
787 Hadocolcen 939
897 Hadocold 939
379 Hadocort 941

1018 Hadocort D 941
753 Hadocort H 941
384 Hadophar 1022
413 Hadozyl 573
393 Hadosena 927
394 Haloíantrin 404

1033 Halfal 404
1008 Haloperidol 150
955 Halothan 1002
778 Hà xa đại tạo hoàn 898
394 Helicocin 599
398 Helmintol 117
227 Helmintox 684
797 Hemoclar 411
573 Hemoxal 938
573 Heparin 407
573 Heparin tổng hợp 411

1023 Hepatoglobine 45
1097 Heptaminol 411
1023 Heptamyl 411
301 Heptylat de testosteron 783
306 Herperax 36
301 Herpevir 36

1022 Herpex 36
1022 Hetamintox 684
1022 Hexabrix 957
884 Hexamethonium 898

1022 He:.amidin 1024
Hexapneumine 938; 1024

36 Hexaspray 1024
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TÊN  THU Ố C
Hexastat 909 Hydrea 910
Hexetidin 1024 Hydrochlorothiazid 486
Hiconcil 599 Hydrocortison 367
Hifen cream 895 Hydrocortison - Richter 367
Hildene 917 Hydroperoxyd 1025
Himetin 206 Hydroquinidine 696
Histac 714 Hydroxycarbamid 910
Histalong 986 Hydroxy estron 306
Histalor 987 Hydroxy cloroquin 896
Histamin 412 8-Hydroxyquinolein 418
Histodil 206 Hydroxyzin 1059
Hivid 1103 Hydrotalcid 967
Ho long đờm (viên) 929 Hyoscine butylbromide 972
Holoxan 246 Hyoscyamin 972
Homtamin 39;45;1097;1099 Hygroton 486
Homtamin Ginseng 897 Hyperium 227
Hopace 1033 Hyperstat 264
Hopranolol 852 Hypnovel 999
Hormon chông lợi tiểu 413 I

Hormon tăng trưông 414 Ibacitabin 419
Hormon tuyến giáp 414 Ibuprofon 917

Hotemin 919 Icavex 847
Hồ nước 1023 Icool 937
Huyết thanh khác loại đặc hiệu 418 Idarax 329
Huyết thanh chống bạch hầu 418 Idoirac 915
Huyết thanh chông dại 418 Idrocilamid 419
Huyết thanh chông uôn ván 418 Idoxuridin 419
Huyết thanh chõng nọc rắn 418 Iduviran 419
Humoryl 1044 Ifenprodil 847
Humulin L 432 Ifosfamid 246
Humulin N 432 Igatan 38
Humulin R 432 Igol 1009
Humegon 394 Ikaran 303
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TÊN  THUỐ C
Ilclor 183 Intralipid 472
Imdur 866 Intralipos 472
Imidapril 1033 Intralotine 184
Imidazobenzodiazepin 331 Intron A 437
Imigrane 802 Invirase 762
Imipenem 600 Iod 1021
Imitrex 802 Iod (cồn) 1021
ỉmodium 478 Iopromid 957
Imovane 1059 Ipobroman 910
Importal 1018 Iproniazid 1050
Immunoglobulin kháng tê bào lympho 420 Iridina Due 937
Immunoglobulin người 421 Iriíone 917
Imurel 91 Irizele inf 573
Incital 79 Irinotecan 910
Indapamid 486 Isapgol (vỏ hạt cây) 1008
Indinavir 421 Iskedyl 848
Indocid 425 Ismelin 398
Indocollyre 425 ISMN 865;866
Indomethacin 425 Ismo 866
Indom Collyrium 425 Isoconazol 884
Indoramin 847 Iaoiluran 1002
Infectoflam 66 Iso Mack 865;86ô
Inũamide 368 Isomeride 79
Inocor 1031 Isoniazid 446
Insulin 432 Isoprenalin 948
Isradipin 272 Isoptin 1076
Interíeron 437 Isoptin SR 1076
Interferon alpha 437 Isosorbid dinitrate 865;866
Interferon 2A 437 Isosorbid mononitrat 866
Interlansil 457 Isotretinoin 318
Interleukin 442 Isotrex 318

Intermeciam 918 Isradipin 272

Intetrix 418 Isuprel 948
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TÊN  THUỐC
Itax 69C Ketamin 999
Itraconazol 884 Ketoconazol 884
Itrazoline 185 Ketof siro 981
Iyafm funior siro 941 Ketofen 917
Izac 66;72;454 Ketoprofen 917
J Ketotiíen 981
Jolid 452 Ketorudis 917
Josacine 500 Kezole 885
Josamycin 500 Khuynh diệp (siro) 929
Jumex 1045 Kidrolase 89
Justor 1032 Kiềm hoá nước tiểu (thuốc) 990
K Kimite 973
Kaleorid 452 Kinurea-H 960
Kalíbxime 185 Kirin 67
Kali Clavulamat 599 Klacid 500
Kali clorid 452 Klacid MR 500
Kali Iodid 452 Klion 573
Kali citrat 990 Klion Metro 573
Kali permanganat 1023 Klox 600
Karazon-S 600 Kogin 897
Knrozon 189 Komix 48

Kayexalate 564 Komix siro 939
KD=Unase 993 Kotocol 938
Kefadin 186 Kupramickin 65
Kefenin 917 Kykaklox 600
Keílex 184 Kytril 955
Ketlor 183 L
Kẽm oxyd 1023 Labetalol 850
Kẽm sulfat 1023 Lacidipin 272
Kenacort retard 368 Lacipil 272
Kenazon 884 Lacrypos 1023
Keprofen 917 Lactiol 1010

Ketalar 999 Lactulose 1018
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TÊN  THUỐC
Lamisiỉ 814;895 Lexomil 117
Lamivudin 456 Lidocain 465
Lan-30 457 Likacin 65
Lanprasol 457 Lipur 323
Lanprazol 457 Lincocin 469
Lansec 457 Lincomycin 469
Lansoprazol 457;573 Lincople 469
Lansoprol 457 Lincosamid 469
Lansotop 457 Lindan 1031
Lansotrent 457 Linopril 1033
Lanzap 457 Linoritic forte 1033
Largactil 618 Linoritio íòrte 486
Lariam 706 Lioresal 95
Laroscorbine 39 Liothyronin 415
Lasilix 351 Lipanor 322
Lasix 351 Lipanthyl 323
Lasonil 411 Lipavỉon 323
Lasoprol 457 Lipid (nhũ dịch tiêm truyền) 472
Lenitral 865 Lipitor 1040
Lenitin 117 Lipovas 1040
L e n l t t i o n  IM 010 L i p r o b a y 1040
Leponex 234 Lipur 323
Lescoỉ 1040 Lisinopril 486; 1033
Leucomax 1102 Lisoril 1033
Leucomycine 614 Listril 1033
Leucovorin 45 Lisurid 143
Leukeran 909 Lixusine 1025
Levobunolol 852 Li thiu m carbonat 472
Levodopa 460 Lobacin 66;72;454
Levomepromazin 618 Locabiotaỉ 363
Levothyrox 41)5 Locacid 318
Levothyroxin 414 Lodimax 272
Levotonine 584 Lodine 916

T ÍT  .-T72.1 1137



TÊN  THUỐC
Logimax 272 Lợi tiểu thẩm thấu
Lokit 578 Lubentyl
Lomaday 710 Lục thần thuỷ
Lomac 578 Lucidril
Lomedium 478 Lutenyl
Lomexin 884 Lutocyclin
Lomir 272 Lybutol
Loniten 961 Lycortin-S
Long não nang mềm 996 Lydic
Lonotan 961 Lyfaxone
Loperamid 478 Lyíoran
Lopriỉ 1032 Lykacetin s
Loprofen 918 Lykadex
Loratadin 987 Lykaklox
Loratin 987 Lykalidin
Loratin D-Sinus 941 Lyka-lydox
Lorfast 987 Lykamidil
Lorinden A 895 Lykamilox
Lorinden - N 66 Lykamox
Lorinol 987 Lymphoglobulin
Lormide 478 Lynam ide

Lorvas 486 Lynestrenol
Losec 578 Lypressin

Losec Mups 578 Lyproquin

Lovastatin 1040 Lysenyl forte
Lovenox 407 Lysin acetyl salicylat
Lovir 36 Lysopaine

Loxapac 839 Lysozym
Loxapin 839 Lysurid
Loxfen 918 Lưu huỳnh
Loxoprofen 918 M
Lợi tiểu giữ kali 479 Maalox
Lợi tiểu thải kali 486 Macgel

498

1015

929

1028

676

676

313

367

916

186

185

614

927

600

714

824

884

272

599

420

685

676

413

710
143

753

454

454

143

498

510;967  

510
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TÊN  THUỐ C
Maxitrol 454 Maxitrol 454
Macrogol 4000 1018 Maxmox 599
Macrolid 499 Mazipredon 368
Madiplot 273 M-Cam 918
Magie B6 510 Mebendazol 117
Magné - B6 510 Mebeverin 322
Magnesi (muôi) 510 Mecam 918
Magnesi carbonat 510;967 Mecamylamin 898
Magnesi hydroxyd 510;967 Meclofenoxat 1028
Magnesi lactat 510 Medamarin 457
Magnesi sulfat 510 Medgen 939
Magnesi trisilicat 510;967 Mediatensyl 848
Magnesia-S Pellegrino Anis 967 Mediator 966
Magnevist 957 Medicaine 937
Magnomint 510 Mediceía 184
Majeptil 619 Mediclovir 36
Mandol 189 Medicol 927
Manidipin 273 Medicoldac 939
Maninil 787 Medifoxamin 511
Manitol 498 Medocephine 186
Mannitol 498:1018 Medoclor 183
Mantadix 58 Medofadin 714
Marcain 466 Medomycin 824
Marie Rose Suractive 693 Medotam 1028
Marsilid 1050 Medovir 36
Marvelon 306 Medoxicam 918
Mastu s 846;916 Medrol 368
Mastu s  forte 846 Medroxyprogesteron 676
Matader 782 Mefenamic 915
Maxcom 927 Mefenix 915
Maxdotyl 109 Meíloquin 706

Max-Go Lutein 1097 Meglucon 133
Maxipime 184 Meglumin amidotrizoat 957
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Meglumin antimoniat
Meglumine dung dịch
Meglumin toxitalamat
Meglumine telebrix
Megyna
Meko-Allergy F
Mekoblue
Mekocefaclor
Mekoceíal
Meko-Cepha
Mekodin
Mekopen
Mekoquinin
Meko-Sulfableu
Mekotamol
Meko-Tigyl
Miekotricin
Menotropin
Meỉadinine
Melge8Ĩc
Melleril
Melobic
Mel OD
Melogesic
Melomax
Melonex
Meloxicam
Melphalan
Melwin
Menthol
Mentholatum
Meprasac
Mepraz

TÊN  THUỐC
87 Meprobamat 164

957 Mequitazin 619
957 Mequinol 706
957 Merbromin 1023
573 Mercaptopurin 91;518
939 Mercilon 306

1024 Mercurobutol 1023
183 Mercryl Laurylé 1023
184 Merislon 133
184 Mesterolon 782
926 Mesulid 919
600 Metabol 782
707 Metforal 134
796 Metformin 133
939 Methadon 523
573 Methenamin 527
454 Methergin 1029
394 Methorphan siro 927;939
960 Methotrexat 528
918 Methoxsalen 960
619 5-Methoxypsoralen 960
918 Methyldopa 536
918 Methylergometrin 1029
918 Methyl Gag 910
918 Methyl Prednisolon 368
918 Methyl salicylat 753
918 Methylthiouracil 977
516 Methysergid 543
918 Metizol 977
995 Metoclopramid 109
321 Metohexal 852
578 Metopimazin 619
578 Metoprolol 852
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TÊN  THUỐC
Metronidazol 573 Mitomycin c Kyovva 910
Mexcold 588 Mitoxantron 910
Mexiletin 545 Mivacron 156
Miacalcic 163 Mivacurium 156
Mianserin 547 Mizolastin 987
Miconazol 885 Mizollen 987
Micostat 885 MK-Actitab 941
Micozal 885 MK-Cloroquin 896
Microclismi gel 1018 ML Cu 302
Microlax 1018 Moclobemid 1044
Mictasol blue 527;1024 Mobic 918
Midazol 573 Modafinil 551
Midazolam 999 Modecate 618
Miíegyne 550 Moderatan 79
Miíepriston 550 Modiodal 551
Mikin 65 Moditen 618
Minakin 65 Modopar 460
MK-Actitab 941 M oduretic 486
Mekroíbllin forte 306 M odustatine 576
M ilrinon 1031 Mofen 917
M iluril 54 M o lg r a m o a t im 1102
M inalíene 915 Molsidomin 552
M ineralocorticoid 241 M oniphens 865;866
Minidiab 787 Monocinque 865;866
Minirin 257 Monoíluorphosphat-disodic 332
Minoxidil 961 Montebloc 852
M ixtard 432 Monurol 350
Misoprostol 682 Moriamin forte 45;1097
Miten 400 117 Morniflumat 918
Mithracin 910 Morphin 928
Mithramycin 910 M orphin hydroclorid 928
M itoguazon 910 Motrin 917
Mitomycin 910 Moxadil 900

TTT ,-T72b 1141



Moxcontin
Moxiclav
MoxiAoxacin
Moxisylit
MTU
Mucinum
Mucomyst
Muôĩ kim loại (sát khuẩn)
Muromonab CD3
Muxystine
Mycobutol
Mycoheal
Mycospor- Onychoset
Mycosyst
Mytob
My-Vita multivitamin 
My-Vita vitamin c  

N
Nabuílam
Nabica
N abum eton

Nacloí
Nadolol
Nadroparin
Naf
Naftidrofuryl
Naftifin
Naftilux
Nakaxone
Nalbuphin
Naligram
Nalline
Nalorphin

TÊN  THU Ố C
928 Nalone 955
599 Naloxon 955
778 Nandrolon 782
847 Nandrolon decanoat 782
977 Naphacogyl 573

1009 Naphacollyre 937
996 Napharax 36

1022 Naphtazolin 937
552 Naproxen 918
996 Narcan 955
313 Nasivion 938
885 Natalvit 45
883 Natri bicarbonat 967
884 Natri chlorid 1025
67 Natri citrat 990
39 Natri docusat 1014
39 Natri íluorid 332

Natri hydrocarbonat 967
918 Natri laurylsulfoacetat 1018
967 Natri meglumin 957
918 N a tri atibogluconat 87

916 Natri valproat 554
852 Natulan 665
407 Natussal siro 928;940
332 Nautamine 981
553 Navelbine 911
895 Navoban 956
553 Necovo 927
186 Necovon 927
928 Nedelin 937
709 Nedocromil 44
954 NegaOox 710
954 Negram forte 709
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TÊN  THUỐC
Nelíìnavir 561 Nhuận tràng (thuốc) 1008;1014;1015;1018
Nelticin 66 Nhũ dịch dầu đậu tương tinh chế 472
Neltolon 883 Nhựa hắc ín 1029
Nemydexan 66 Nhựa trao đổi cation 564
Neo-coadon 927 Niaprazin 619
Neo-Codion 926 Nibiol 576
Neodene 919 Nicardipin 273
Neodexa 66;369 Nicergolin 848
Neogodian DM 927 Nicol - fort 926
Neo-Mercazol 977 Nicorandil 565
Neomycin 66;72 Nicotin 566
Neomycin Diaman 66;72 Nicotinell TTS 566
Neomycinum 66 Nidol 939;940
Neo-Pyrazol 916 Nidrel 273
Neo-Tergynan 66;573 Nifedipin 273
Neo-Terpin 928 Nifehexal Retard 273
Neotica 919 Niílugel 915
Neoxidil 961 NiAuril 915
Neo-Zengynan 66 NiAuril viên đặt 918
Nepressol 961 Nifuroxazid 571
Nesdonal 997 Nifurzid 571
Netilmicin 66 Nilutamid 567
Netromycin 66 Nimegesic 919
Neuleptil 619 Nimerid 918
Neumomicid 500 Nimesulid 918
Neupogen 1102 Nimetab 918
Nevamycin 710 Nimfast 918
New-Diatals 966 Nimica 918
New-Choice 306 Nimodipin 273
Nhân sâm lộc nhung 898 Nimotas OD 918
Nhân sâm tam thất 898 Nimotop 273
Nhân sâm hải mã 898 Nimovon MD 919
Nhôm và Magnesi hydroxyd 967 Nipent 609

1143



TÊN  THUỐC
Nipride 961 Nortussin siro 927 ;938
Niridazol 569 Norvase 273
Nise 919 Norvir 734
Nisoldipin 273 Noscapin 928
Nitrendipin 273 Nos-Bra 586
Nitroderm TTS 865 Nospa 586
Nitroíuran 571 Nostravin 941
Nitroíurantoin 571 Noten 851
Nitro glycerin 865 Novantrone 910
Nitroimidazol hoặc dẫn chất 573 Novo-Butazone 687
Nitro Mack 865 Novo-Cloxin 600
Nitromint 865 Novo-Furan 571
Nitropress 961 Novogyl 573
Nitroprussid (sodium) 961 Novo-Loperamid 478
Nitroxolin 576 Novo-Medopa 536
Nivaquine 896 Novo-methacin 425
Nivolid 919 Novomycine 500
Nizatidin 714 Novo-pranol 852
Nizoral 885 Novo-Sorbide 866
Nockwo-Cefaclor 183 Novo-Triptyn 900
Nofung 884 Novynette 307
Nolvadex 812 Nozinan 618
Nolvadex D 812 Nubain 928
Nomegestrol 676 Nucoíed 926;941
Non-Spas 586 Nuril 1033
Nootropyl 1028 Nutri Ginsen 897
Nopron 619 Nutroplex 1097
Nora 885 Nyolol 852
Norcuron 156 Nyolol gel 852
Norgalax 1014 o
Normacol 1009 Obimin 45 ;1097
Noriloxacin 710 Ocid 578
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TÊN  THUỐC
Octreotid 576 Opi (cao) 929
Ocufen 917 Opiterpen 929
Odaaol 578 Opi terpin 929
Odrik 1033 Opizoic 929
Ofan-Timolol 852 Opssi Multivitamin 40
OAocet 711 Opta 916
OAovit 711 Opticron 44
OAoxacin 710 Oracefal 184
Ofus 711 Orafar 321
Okacin 710 Oramin 45
Oligosol p 644 Orange Multivitamin 40
Olit -20 578 Orap 839
Olopatadin 987 Orthoclone OKT 552
Omeli 941 Orelox 186
0me-20 578 Ornidazol 573
Omenat 578 Oropivalone 454
OmeAoxacin 710 Osetron 956
Omepar 578 Ospamox 599
Omeprazol 573;578 Ospen 600
Omeral 578 Ospexin 184
OmPz 578 Ostpoíluor 332
Omieap 578 Ortenal" 79
Omizac 579 Otecpin 929
OmniAox 778 Otdin 941
OMP 579 Oterben 929
Omzol 579 Otilin 938; 941
Ondansetron 955 Otipax 613
Opecipro 710 Otrivin 941
Opcon A 937 Ovestin 306
Opekacin 65 Oxacillin 600
Opeclacine 500 Oxaflozan 581
Opedroxil 184 Oxaliplatin 218
Opelansol 457
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TÊN  THUỐC
Oxeladin 883 Paroxetin 591
Oximezin 919 Patanol 987
Oxitriptan 584 Patitussin 321
Oxomemazin 619 Paverid 586
Oxy 5 và Oxy 10 126 Pavulon 156
Oxymetazolin 937 Paxeladine 883
Oxytocin 585 Paxirasol 996
p Pectin 847
Pacodal 926 Peílacine 711
Padolgen 940 PeOoxacin 711
Padol plus 940 Peílox 711
Pafemin 940 Pelox 711
Palíium 928 Penicillamin 595
PAM và PAM-A 646 Penicilin 599
Pampara 646 Penicillin G benzathine 600
Pamidronat 138 Penicillin V 600
Panaceí 183 Pentacarinat 605
Panadol 588 Pentagastrin 604
Panatel 684 Pentamidin 605
Panaxia 897 Pentavlon 604
Pan-Cofalotin 184 Pentazocin 929
Pancuronium bromid 156 Pentothal 997
Pandol plus 940 Pentosan Polysulfat 411
Panoxyl 126 Pentostatin 609
Pantogen 1099 Pentoxyíylin 611
Papain 454 Pepcidine 714
Papaverin 586 Peptavlon 604
Paracetamol 587 Períalgan 588
Paracetamol-codein 926 Períane 1031
Paracodein 926 Pergolid 143
Paraplatin 218 Perindopril 1033

Paregoric 929 Periset 956

Parnaparin 408
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Permethrin
Peristil
Peritol
Permax
Pervincamine
Petcef
Pethidin
Pharmagin plus
Pharmatex
Pharmaton
Pharmax
Pharmax G2
Phenazon
Phenergan
Phenicol
Pheniramin
Phenobarbital
Phenol
Phenothiazin
Phenothrin
Phenoxymethyl-penicillin
Phenylbutazon
Phenylephrin
Phenyl Hg borat
Phenylpropanolamin
Phenytoin
Phetadine
Pholcodin siro
Phosoírome
Phosphalugel
Phosphat vô cơ
Phosphor
Phosphore Sandoz
Pilocarpin

TÊN  THUỐC
693 Pimozid 839
216 Pinaverium bromid 644
980 Pipecurium 156
143 Piperazin 645

1089 Pipolphen 619;981
185 Piportil 619
929 Pipothiazin 619
897 Piracetam 1028

1020 Piriactone 980
897; 1097 Pirapyl 1028

897 Piribedil 646
897 Piroxicam 919
613 Pizotifen 981

619;981 Plaquenil 896
614 Plastenan 899
981 Platinex 218
99 Plendil 272

996 Plendil ER 272
618 Plenyl 45
693 Plentiva 306;676
600 Plussz Multivitamin 40;45
687 Plussz junior 45
938 Plussz vitamin c 39

1023 Pneumorel 882
938 Podophyllotoxin 910
628 Polaramine 980
687 Polcortolone 368
929 Polery siro 926
48 Policresulen 1025

967 Polidocanol 960
644 Polipirox 919
644 Pologyl 573
644 Polyamine forte 45
195 Polycyclin 824
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TÊN  THUỐC
Polydeson 937 Primalan 619
Polydeta 937 Primidon 648
Polydelzal 937 Primperan 109
Polydexa 66;454;938 Pristinamycin 804
Polydoxancol 937 Probenecid 660
Polygynax 66;454 Probitor 579
Polymax 937 Procarbazin 665
Polymyxin 454 Pro-dafalgan 588
Polymyxin B 454 Profenid 917
Polypeptid 454 Profenid gel 917
Polytar 914 Profenid LP 917
Polytonyl enfant 39 Propofol 999
Polyxacol 937 Profol 999
Ponstan 915 Progabid 673
Potassium chloride 452 Progara 66
Povid 1021 Progestasert 302
Povidin 1021 Progesteron 676
Povidon-iod 1021 Progestogel 675;676
Pralidoxim 646 Progestogen hoặc dẫn chất 675
Pravachol 1040 Prograf 807
Pravastatin 1 0 4 0 P r o lo u k i n 442
Praxilene 553 Prolixan 915
Praziquantel 647 Promegeston 676
Precyclan 164 Promestrien 306
Predian 787 Promethazin 619 ;981
Prednison 368 Promin 45
Prednisolon 368 Propafenon 679
Preíamone chronules 79 Propericiazin 619
Pregnyl 393 Propine 936
Prempak 306 Propranolol 852
Prepulsid 216 Proprofol lipuro 999
Prevacid 457 Propylthiouracil 977
Previt 45 Proscar 325
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TÊN  THUỐC
Prostaglandin chống loét 682 Questran 191
Prostaglandin trong phụ khoa 682 Quinapril 1033
Prostin F2 Alpha 682 Quinidin hoặc dẫn chất 696
Protamin 683 Quinidurule 696
Prothazine 619 Quinin 960
Protimol 940 Quinin hydroehlorid 707
Protimol F 940 Quinin đihydrochlorid 707
Protirelin 1065 Quinin ethyl carbonat 706
Protoloc 579 Quinin hoặc thuôc tương tự 706
Provironum 782 Quinin sulíat 707
Proxalyoc 919 Quinolon 709
Proxen 918 Quinolox 710
Prozac 337 Quinoserum 707
Pryde 216 R
Pseudo-ephedrin 940 Racef 185
Psoraderin - 5 960 Ramipril 1033
Pulmoíar 928 Ranitidin 714
Pultissin 940 Rantac 714
Purinethol 518 Rapifen 926
p.v. Carpine 195 Rãubasin 848
Pylobact 573:579 Raxar 778
Pylokit 457;573 Razogyl 573
Pyostacine 804 R-Cin 724
Pyrantel 684 Reclide 787
Pyrantel pamoat 684 Recoíor Lipuro 999
Pyraeinamid 685 Recormon 1103
Pyrazol 687 Recotus 928
PyreAor 693 Red Kogin 898
Pyrethrin 693 Regaine 961
Pyridoxin 693 Regulon 307
Pyrirnethamin 695 Rencid 967
Q Renitec 1033
Quamatel 714 Rennie 967
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Renova 
Retacnyl 
Retrovir 
Revigin
Revigin Ginseng Plus 
Rheomacrodex 
Rheumon 
Rhicap 
Rhinafed 
Rhinarin 
Rhinex 
Rhinil 
Rhinopront 
Rhinotussal 
Rhisolin 
Rhumenol D500 
Rhumenol NF 
Riboíỉavin 
Ricridene 
Rifabutin 
Riíacin 
Rifadin 
Rifampicin 
Rigenox 
Rigevidon 
Rilmenidin 
Rimebutin 
Rimiíbn 
Rimpin 
Ringer lactate 
Risordan 
Ritalmex
Ritonavir 734

Roaccutane 318
Rocaltrol 1100
Rocephine 186
Rocgel 967
Rocuronium 156
Rodazol 573
Rodogyl 500;573
Roferon 437
Romesec 579
Ropril 1032
Rosampline 599
Rosuvastatin 1040
Rotaforte 573
Rovamycine 500
Rovazol 573
Rouvax 1070
Roxitacin 500
Roxithromycin 500
Rulid 500
Rutin c 39
Rượu 743
Rượu thuôc (các loại) 743 ;744
Rythmol 679

Rytmodan 286
s
Sabril 1085

Sacnel 498
Saferon 45
Saizen 414
Salazopyrine 800
Salbutamol 948
Salbuvent 948
Salicylat (dẫn chất) 753

TÊN THUỐC

318 
318 

1105 
897 
45 

258 
917
940
941 
937
937 

938;986
938 
938 
937

928;940 
940;980 

1099 
571 
716 
724 
724 
724 
379 
307 
227 

1066 
446 
724 
452 
866 

545

1150



TÊN THUỎC

Salicylic acid 753 Selegilin 1045
Salonpas 753 Selemycin 65
Salonpas liniment 753 Senna 1008
Salprol 457 Sepexin 184
Samulide 919 Sepratis 710
Sandimmum 198 Seretide 369
Sandomigran 981 Serc 412
Sandoglobulin 421 Sering Nova 302
Sandostatin 576 Sering T 302
Sandostatin LAR 576 Sermion 848
Sanofar OPC 1022 Sermorelin 765
Sanotensin 398 Serocryptin 143
Sansvigyl 573 Seromycin 249
Saquinavir 762 Seropram 222
Sarcolysin 516 Sertan 648
Sắt aminoat 1025 Servambutol 313
Sắt fumarat 1025 Servigenta 66
Sắt gluconat 1025 Servispor 184
Sắt oxalat 1025 Setam 1029
Sắt sulfat 1025 Setronax 956
Sâm nhung linh duọc 898 Sevoíluran 1002
Scaboma 1031 Sevorane 1002
Soandonest 937 Sicorten plus 1025
Scopolamin 972 Sideríol 45
Secalip 323 Siderplex 45
Secnidazol 573 Silomat 883
Sectral 851 Silubin 133
Seczol DS 573 Silvirin 797;1022
Sedacoron 74 Simvastatin 1040
Sedaíed 941 Sindazol 573
Sedophe.rm 928;941 Sinemet 460
Seduxen 117 Sintrom 869
Seglor lyoc 303 Siofor 134
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TÊN  THUỐC
Sioplex Lysine 1099 Spasmaverine 586
Siro 996 Spasmopriv 322
Siro khuynh diệp 929 Spasverin 586
Smecta 967 Spaavina 586
Soda c 39 Spectinomycin 67
Sodium nitroprussid 961 Spersalerg 980
Sodium tetradécyl sulfat 960 Spike 885
Soígard 940 Spiramycin 500
Soíramycin 65 Spironolacton 479
Solcean 321 Sporal 884
Solmux-Broncho 996 Speenac Slõ
Solucetyl 39 Srilane 419
Solu-Medrol 368 Stadaglicin 44
Somatostatin 576 Stallor 1040
Somatropin 414 Standacilline 599
Sonben 183 Staphylomycine 804
Sophtal 753 Staren 916
Sorbitol 1018 Statin (các dẫn chất) 1040
Soriatane 317 Sterogyl Gouttes 1100
Sotahexal 765 Steroid gây đồng hoá 782
Sotalex 765 Stiomycin 400
Sotalol 765 Stieva A 318
Sparbact 778 Stimu-TSH 1065
Spardac 778 Stomex 579
Spartin 778 Stopare 478
SparAoxacin 778 Strep-Berin 72
Spasdipyrin 586 Streptomycin 67;72
Spasforin 586 Streptomycin Panphama 67
Spasma 586 Streptomycin Sedapharm 67
Spasmebi 586 Streptomycin sulíat 67
Spasmag 510 Stresam 1059
Spasm apharm 586 Stugeron 980
Spasmapyrin 586 Succinimid 784

1152



TÊN  THUỐC
Sucrabes 785 Suprane 1002
Sucrstar 785 Surfexo*neonatal 954
Sucralíat 785 Surgam 915
Sucrat 785 Surgestone 676
Sucrase 785 Survanta 954
Sucvector 62 Sustanon 782
Sudaíed 941 Suwelin 206
Sudo-Acyclovir 36 Sympatol 941
Sudo-Albendazol 117 Synacthene 815
Sudo-ofloxacin 711 Synacthene retard 815
Sulbactam 600 Syncortyl 241
Sulíableu 796 Syncosterol 241
Sulfacetamid 796 Synephrin 941
Sulfadiazin Ag (bạc) 797; 1022 Synergistin 804
Sulfaguamidin 797 Syntopressin 413
Sulfamethoxazol 797; 1066 Syscor 273
Sulíamid chông tiểu đưòng 787 T
Sulfamid kháng khuẩn 796 Tacrin 805
Sulfarin 797;937 Tacrolimus 807
Sulferycin 1067 Tad 300 và 600 897
Sulferycin F 1067 Tafedine 987
Sulfedrin 937 Tagera forte 573
Sulfasalazin 800 Talcid 967
Sulfonyl Monal 498 Talliton 852
Sulfothiorine 498 Tamik 303
Sultamicillin Tosylate 600 Tamofen 812
Sulpirid 109 Tamoxifen 812
Sumatriptan 802 Tanatril 1033
Sunfarin 937 Tanganil 133
Sunplay 846 Tarcevis 185
Supercold 941 Tarceíandol 189
Superton 1097 Tardyferon 1025
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TÊN  THU Ố C
Tardyíeron B9 45 Terpicod 927

Targocid 813 Terpincodein 926
Tarsime 186 Terpin codein F 927

Tartriakson 186 Terpin Copham 928
Tatanol 588 Terpin Mekong 928
Tatazol 457 Terpin narcotin 928
Tecopi 929 Terpina 928
Tegretol 167 Terpin Trodex 928
Teicoplanin 813 Terpotrophan 928
Teldane 987 Tertatolol 852
Telebrix 957 Testosteron 782
Telfast BD 987 Testosteron-Depot 782
Telfast HD 987 Testosteron Deanoat 782
Temgesic 935 Testosteron enanthat 783
Ten 400 117 Testosteron undecanoat 783
Tenadine 987 Testoviron Depot 783
Teniposid 910 Tetracyclin 823;824
Tenolol 851 Tetracosactid 815
Tenoret 851 Tetramethylammonium iodid 898
Tenoretic 851 Tetryzolin 941
Tenoric 851 Thalamonal 928
Tenormin 851 Than hoạt 967
Tenoxicam 919 Theolair LP 828
Tenoxitic 919 Theophylin 828
Tensiomin 1032 Theostat 828
Tenuate 79 Thiamin 1099
Teralithe 472 Thiamazol 977
Terbinafin 814;895 Thiamphenicol 614

Terbutalin 948 Thiocolchicosid 239
Tercodin 927 Thioíon 498

Teríenadin 987 Thiopental Natri 997

Terfluzine 619 Thiophenicol 614
Terlipressin 413 Thioproperazin 619
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Thioridazin
TÊN THUỐC

619 Tiniíìl 573
Thiotepa 836 Tioconazol 885
Thuốc đạn 996 Tiorían 35
Thuốc đỏ 1023 Tiotil 977
Thuốc tím 1023 Tipharhinel 937
Thuỷ ngân (thuốc sát khuẩn có thuỷ ngân) 1023 Tiratricol 415
Thymoglobulin 420 Tisercin 618
Thym 995 Titan dioxid 846
Thymol 1025 Tobrabact 67
Thyrox 415 Toracin 67
Thyrostatic 977 Tobradex 67
Thyrotrophine 1065 Tobrex 67
Thyroxin 415 Tobrin 67
Tiadenol 966 Tobramycin 67
Tiafen 915 Tobramycina IBI 67
Tiberal 573 Tobicom 1097
Ticarcillin 601 Tobitil 919
Ticlid 1062 Togocide 67
Ticlopidin 1062 Tolbutamid 787
Tienam 600 Toloxaton 1044
Tiffy oiro VÀ viên nén 938:940 Topaal 510;966
Tifocin 614 Topcid 714
Tilade 44 Toplexil 619
Tilbroquinol 418 Toracin 67
Tilcotiỉ 919 Torental 611
Tildiem 278 Totapen 599
Tiliquinol 418 Touxirup siro 928
Tiller fort 940 Tracrium 156
Timentin 601 Traguton 321
Timolol 852;853 Trandate 850
Tinh dầu Lavande 995 Trandolapril 1033
Tinida 573 Transamin 899
Tinidazol 573 Trapha 1022
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Traumon
Trasipressol
Trasylol
Traverin
Tredol
Trepin
Tretinoin
Trexydin
TRH
Triacana
Triacold
Triamcinolon
Triamein D
Triamteren
Triatec
Triclosan
TriAucan
Trifluridin
Trigegol
Triherpine
Triiodthyronine
Trimazol
Trimebutin
Trimethaphan
Trimethoprim
Tri me ton
Trimoxazol
Trinacin
Trinitrine simple laleuf
Tripluperazin
Trivacocin
Trivastal
Trivit B

TÊN  THUỐC
917 Trobicin 67
961 Trolovol 596
899 Trombovar 960
586 Tropic 45
851 Tropisetron 956
899 Trosyd 885
318 Tuspi 940
987 Tustophan siro 928;940

1065 Tuxiril siro 940
415 Tuxo siro 928;940
940 Tydol 588
368 TV colmax 940
940 Tyrothricin 454
479 u

1033 Ucetam 1028
1025 Ulcar 785
884 Ultravist 957
419 Unasyn 601
307 Undecylenat kẽm 895
419 Uninetil 66
415 Unidox 824
797 Union-topracin Inj 67

1065 Uniplas 847
898 Uniíen 981

1066 - Upsa-C 39

981 Upsa-C calcium 39

797 Urapidyl 848
940 Urodic 710

865 Urgo 847
619 Urim 326
940 Urobacid 710
646 Urografin 957

1099 Urokinase 993
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ưrsolvan
ưtizine
ưtrogestan
V
Vaccin bại liệt sông
Vaccin sông giảm độc lực
Vaccin Varicelle
Vaco-Aller F
Vacoverin
Vacrax
Vadilex
Vageston
Vagifem
Valium
Valpromid
Vàng
Vancomycin
Vancotex
Vartec
Vasodin
Vasten
V-coldin
Vebutin
Vectarion
Vecuronium
Ventolin
Vepesid
Verapamil
Vercyt
Vermiílu
Verospiron
Vertizin
Veylirol-Tyrothricine
Vicacom
Vicold

TÊN  THUỐ C
42 Vidacold 940

986 Vidarabin 1084
676 Videx 268

Vidorygyl 573
1070 Vigabatrin 1085
1070 Viloxazin 1086
1070 Vinakion 573
940 Vinblastine 1092
586 Vincamin 1089
36 Vincoldem 938

847 Vincristin 1092
676 Vindesin 910
306 Vinorelbin 911
117 Vinphazin 573
554 Vinstu 980

1072 Vioral 940
1071 Vừa A 1084
1071 Viracept 561
910 Vira MP 1084
273 Virginiamycin 804

1040 Virondo 937
941 Virucid 36

1066 Visine 941
1030 Visine LS 938
156 VitaC 39
948 Vita-cal c 39
910 Vitacap 45;1097

1076 Vitamin A 1096
910 Vitamin Bj 694;1099
116 Vitamin B|, Be, B|2 694
479 Vitamin nhóm B 1099
980 Vitamin B2 1099
454 Vitamin B6 693

1097 Vitamin B12 1099
940 Vitamin c 39
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TÊN  THU Ố C
Vitamin c  Bil 39 Y
Vitamin c  Oberlin 39 Yếu tô' tăng trưởng bạch cầu hạt
Vitamin D2 1100 Yêu tô' tăng trường hồng cầu
Vitamin D3 1100 Yohimbin
Vitamin D3 BON 1100 Yohimbine Hondé
Vitrimix KV 472 Yucomy
Vivalan 1086 z
Vivalan LP 1086 Zagam
Vogalene 619 Zalcitabin
Volmax 948 Zanocin
Voltaren 916 Zantac
Voltaren Emulgel 916 Zantrene
Voltaren SR 916 Zarontin
Vomina 980 Zastidin
Voren 916 Zedex
Voren plus gel 916 Zedex siro
Vỏ hạt cây Isapgol 1008 Zentel
Vumon 910 Zerocid

w Zidenol
Wellcoprim 1066 Zidovudin
Wokadine 1021 Zinacef
Wydora 847 Zinnat
X Zipix
Xanh methylen 1024 Zolstan
Xatral 847 Zophren
Xatral SR 847 Zopiclon

Xipamid 486 Zoran
Xyclometazolin 938 Zoraxin
Xylobalan 941 Zovirax
Xylocain 466 Zuclopentixol
Xylometazolin 941 Zyatin

Zyloric
Zymafluor
Zyrtec

1102

1103
848
848
885

778
1103
711
714
909
314
714
48

996
117
579
787

1105
186
186
486
884
956

1059
714
36
36

839
1040

54
332
986
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