Rx: Thudc nay chi dung theo don thudc

ROPICAIN-BFS
§ mg/ml

Ropivacain hydrochlorid 5 mg/ml
THUGCBAC
DExa tdm tay tré em
Doc kj huéng dén st dung trudc khi diing
Thanh phén: Mgi ml chia:
Thanh phdn hoat chdt : 5 mg Ropivacain hydrochlorid (dudi dang ropivacain hydrochlorid monohydrat)
Thanh phdn td dugc: Natri clorid, dung dich NaOH 10%/HCI 10%, nudc cét pha tiém vira du.
Dang bao ché: Dung dich tiém
M ta: Dung dich trong sut khdng mau dén hai vang
pH: 4,0-6,0.
Chi dinh
* Gy té phau thudt:
— Gay t& ngoai mang cling trong phu thuat, bao gom c& md dé
— Gay té ndi tiy mac (dudi mang nhén)
— Phong bé thén kinh ldn
— Phong bé than kinh ngoai bién va gay té viing cd chon loc
* Giam dau cap:
—Truyén lién tuc ngoai mang cting hodc tiém liéu cao gian doan d€ giam dau sau phau thut hodc gidm dau khi sinh
— Phong bé than kinh ngoai bién va gay té viing c6 chon loc
— Phong bé than kinh ngoai bién lién tuc bang céch truyén hodc tiém gian doan, vi du: kiém soét dau sau phau thuat
*Gidm dau cdp & tré em (trong va sau phau thuét):
— Phong bé ngoai mang cting viing that lung cing & tré sa'sinh, tré nhi nhi va tré < 12 tudi.
—Truyén lién tuc ngoai mang cling cho tré sosinh, tré nhd nhi va tré < 12 tudi.
Liéu dung va cach ding
Ropivacain hydrochlorid dugc st dung bdi hodc dudi s gidm sét chat ché clia céc béc si 6 kinh nghiém vé gay té viing.
Muc tiéu la nén dung liéu thap nhdt ma van dat dugc hiéu qua gay té mong mudn.
Nguoi f6n va tré em trén 12 tudi:
Cacmdc liéu dudi day la hudng dan cho viéc diéu trj va liéu lugng cén dugc diéu chinh theo miic d9 phong bé va tinh
trang chung clia bénh nhan.
Gdy té phau thut thudng can ding liéu cao va ndng do cao hon so véi ndng do 2 mg/mL dugc chi dinh chung cho
giam dau cp.

Chi dinh Nong dé Thétich (ml) | Liéu dung Théi  gian | Thdi gian tac
(mg/mL) (mg) khéi  phat | dung(gid)
(phiit)

GAY TE PHAU THUAT

Tiém  ngoai | 7,5 15-25 113-188 10-20 3-5
mang  cling
viing tht lung
trong  phdu
thuat

Tiém  ngoai | 7,5 15-20 113-150 10-20 35
mang  cling
viing thét lung
trong mé dé

Tiém  ngoai | 7,5
mang  clng
ving nguc dé
tao phong bé
trong gidm dau
hdu phau

5-15 phu thudc | 38-113 10-20
vao cap do tiém

Khdng &p dung

Gy té noi tdy | 5,0 3-4 15-20 1-5 2-6
mac (dudi
mang  nhén)
trong  phau
thuat

Phong bé | 7,5 10-40 75-300(1) 10-25 6-10
than kinh ldn
(Phong bé dam
16i than kinh
canh tay)

Chon loc va |75 1-30 7,5-225 1-15 2-6
phong bé cic
than kinh nho
va vira

GIAM DAU CAP

Tiém ngoai mang ciing vung thit lung

Liéu cao (bolus) | 2,0 10-20 20-40 10-15 0,5-1,5

Tiém tling dot | 2,0 10-15 véi | 20-30
(liéu cao nhdt) khodng  cich
Vi du: trong gitta 2 lan tiém
khi dé it nhat 1& 30
phut.

Khong dp dung | Khdng dp dung

Truyén lién tuc | 2,0
(Vi du: gidm
dau hau phau
hodc trong khi
dé)

6-14 mL/gio 12-28mg/gic | Khongdpdung | Khdng ap dung

Tiém ngoai mang ciing viing nguc

Truyén lién tuc | 2,0
(Vi du: gidm
dau hau phau)

6-14 mL/gic 12-28mg/gic | Khongdpdung | Khdng ap dung

Phong bé than | 2,0 1-100 2-200 1-5 2-6
kinh ngoai bién
va gy té ving
0 chon loc

Phong bé than | 2,0
kinh ngoai bién
(dui hodc o
thang) Truyén
lién tuc hoac
tiém timg dot
(vi du: diéu tri
dau hau phau)

5-10 mL/gio 10-20mg/gic | Khongdpdung | Khong dp dung

Trén day la cdc miic liéu can thiét dugc quy dinh @€ c6 hiéu qud phong bé dugc chap nhdn vé mdt 1am sang va 6 thé
dugc xem nhu liéu huéng dan cho ngudi truéng thanh.

(6 sy thay ddi I6n giiia ting cé nhéan vé thai gian khai phat va thai gian tac dung cda thudc.

*Vidi phong bé than kinh 16n, chi ¢6 liéu khuyén céo ddi véi trudng hgp phong bé dam rdi than kinh canh tay. Cac trudng
hgp phong bé than kinh 16n khac cd thé can dung liéu thap hon. Tuy nhién, hién nay chua co kinh nghiém nao vé liéu
dung khuy&n cdo cu thé véi cdc loai phong bé than kinh I6n khéc.

1) Liéu phong bé than kinh 16n can dugc diéu chinh theo vi tri tiém va tinh trang cGa bénh nhéan. Tan sudt xay ra cac
tac dung khdng mong mudn nghiém trong khi phong bé dam réi than kinh cénh tay viing trén xuong don va co thang
cao hon, khong lién quan tdi thudc gdy té tai chd da st dung (xem muc “Canh bdo va than trong khi diing thudc”).
Céch dung

(Can hét siic than trong khi st dung d& tranh tiém nham vao mach mau. Nén can than véi tét cd cdc muic liéu trudc va
trong qué trinh tiém. Tiém cham (toc o 25-50 mg/phiit) toan b s thudc hodc chia thanh cac liéu nhd hon va duy
tri lién tuc cho bénh nhan. Khi tiém liéu cao ngoai mang cling, nén thir trudc véi liéu 3-5 mL lidocain (lignocain) +
adrenalin (epinephrin) [(Xylocain 2% vi Adrenalin (epinephrin)] 1:200.000. Viéc tiém nham vao mach mau ¢6 thé gay
tang nhip tim trong mot thdi gian ngén, tiém nham noi tdy mac co thé gay ra cc ddu higu phong bé tdy séng. Néu
xudt hién cdc triéu chiing nhiém ddc, cn ngimg tiém ngay lap tdc.

Liéu don 250 mg ropivacain da dugc st dung va dung nap t6t khi ding phong bé ngoai mang cting trong phéu thudt.
Khi phong bé ddm rdi than kinh canh tay véi 40 ml Ropivacain hydroclorid 7,5 mg/ml, nong do dinh clia ropivacaine
trong huyét thanh & mot vai bénh nhén ¢6 thé dat téi muc gay ra céc triéu chiing nhiém dc thén kinh nhe. Do d6
khong khuyén cdo liéu vugt qua 40 ml R Ropivacain hydroclorid 7,5 mg/ml (300 mg ropivacain).

Can xem xét dén nguy co nhiém ddc mau hodc tn thuang than kinh tai ché khi truyén lién tuc hay tiém liéu cao I3p
lai. T6ng liéu dung 1én t6i 675 mg ropivacain trong vong 24 gt cho thdy c6 sy dung nap tét trong gy té phau thudt va
gidm dau hdu phau & nguti I6n. (6 sy dung nap tot & nguai dn khi truyén lién tuc ngoai mang cting sau phau thuat
72 gid v6i toc do truyén Ién t6i 28 mg/gio. MGt sd it bénh nhan khi dung liéu cao Ién t6i 800 mg/ngay xay ra mdt s6
téc dung khdng mong mudn.

Gidm dau hau phau: Phong bé dugc ding trong tién phdu hodc hdu phau véi ROPICAIN-BFS 7,5 mg/ml tiém liéu cao
ngoai mang cting. Sau d6 ti€p tuc diéu tri bang ROPICAIN-BFS 2mg/ml truyén ngoai mang cting. Céc thi nghiém lam
sang da cho thdy tdc d9 truyén 6-14 mL (12-28 mg/gid) ¢6 thé dat dugc hiéu qua gidm dau mong mudn ddi véi cc
con dau hdu phdu tir trung binh dén néng va trong hdu hét cac trudng hgp, chi thdy xudt hién phong bé than kinh van
dong nhe, khdng tién trién. Thai gian phong bé ngoai mang ciing t6i da la 3 ngay. Tuy nhién, nén kiém soat chat ché
tac dung gidm dau dé c6 thé rit 6ng thong ngay khi diéu kién gidm dau cho phép. K thudt nay da gidp lam gidm mot
céch dng ké nhu cu st dung thém liéu phap Opioid.

Cac thir nghiém 1am sang da dugc tién hanh trong d6 Ropivacain hydroclorid 2mg/mL dugc chi dinh truyén ngoai
mang cting riéng ré hoac két hop Ropivacaine véi Fentanyl 1-4 pg/mL trong giam dau hau phau 72 gic. Ropivacain
hydroclorid 2 mg/mL (6-14 mL/gid) gidp dat dugc hiéu qué gidm dau mong mudn ¢ da s6 bénh nhén. Su két hop cia

va Fentanyl cho hiéu qua gidm dau tt hon nhung lai gy ra téc dung khdng mong mudn ctia nhém thudc Opioid.
Ddi véi mé dé, chua c6 dir liéu vé viéc sit dung ropivacaine tiém ngoai mang ciing liéu cao trén 7,5 mg/ml ciing nhu
tiém tly song.

(an xem xét nguy co gay nhiém doc méu hodc gay tn thuong than kinh tai chd khi phong bé dam réi than kinh kéo
dai c béing céch truyén lién tuc hay tiém tinh mach I3p lai. Trong céc nghién ctiu Iam sang, phong bé thén kinh dui vdi
300 mg Ropivacain hydroclorid 7,5 mg/ml va phong bé ca thang véi 225 mg Ropivacain hydroclorid 7,5 mg/ml trugc
khi phau thudt. Sau d6 qua trinh gy té duoc duy tri véi Ropivacain hydroclorid 2 mg/ml. Toc d6 truyén hodc tiém gian
doan 10-20 mg/gio trong vong 48 gidr cho hiéu qua gy té mong mudn va dung nap tét.

Tré em duti 12 tudi:

Tréem
Nong d6 (mg/mL) Thé tich (mL/kg) Liéu (mg/kg)
DIEU TRI DAU CAP
(trong va sau phau
thuat)
Phong bé ngoai mang | 2,0 1 2
ciing ving thit lung
cing, don liéu ¢ tré tir
0-12 tudi.
Phong bé du6i T12, ¢ tré
€6 trong lugng co thé <
25kg.
Truyén ngoai mang cing
lién tuc:
0 tré co trong lugng co
thé <25kg
Tir0 dén 6 thang Liéu cao | 2,0 0,5-1 1-2
truyén dén 72 gio
(@) tyén dén 721 20 0,1 mU/kg/gio 0,2 mg/kg/git
Tir6 dén 12 théng 20 0,5-1 12
Liéu cao (a) truyén dén = =
72 g 2,0 0,2 mL/kg/gio 0,4 mg/kg/gio
Tur 1 dén 12 tudi 20 01 2
Liéu cao (b) truyén dén " n
72 g 2,0 0,2 mL/kg/gid 0,4 mg/kg/gio
2 Gidi han dudi cda liéu |a khodng liéu d& nghi dé& phong bé ngoai mang cling ving ngut, trong khi gidi han trén
cla liéu trén 1a khodng liéu dé nghi d€ phong bé ngoai mang cing viing that lung hodc chim dudi ngya
b Liéu dé nghi cho phong bé& ngoai mang cting viing tht lung. Nén gidm st dung liéu cao khi gy té ngoai mang
cling viing nquc.

(dc mdc liéu néu trong bang trén 1a mic liéu dé nghi ddi vdi tré em. C6 s khéc nhau gita céc cd nhan. DGi véi tré
qua can, thong thudng can phai gidm liéu tir tir dya trén trong lugng chudn clia co thé. Thé tich thudc dung phong
bé ngodi mang cting viing cing cut va thé tich phong b& ngoai mang cting liéu cao khéng dugc vugt qué 25 mL &
bét ky bénh nhan nao.

CACH DUNG

(an hét siic than trong khi st dung d€ tranh tiém nham vao mach méu. Nén hit bom tiém can than trudc va trong
qué trinh tiém. Can gidm sat ky chic nang sdng ctia bénh nhan trong suét qua trinh tiém. Khi xudt hién cac dau hiéu
nhiém doc can ngling tiém ngay.

Khi st dung liéu da dugc tinh toan, viéc chia liéu can dugc tinh dya trén tong liéu.

Tiém ropivacaine 2 mg/mL mét In ngoai mang cting ving cing cut ¢6 thé dat dugc hiéu qua gidm dau hau phau
dudi T12 & da s6 bénh nhan khi liéu 2 mg/kg dugc st dung vdi thé tich 1 mL/kg. Thé tich tiém ngoai mang cting
viing ciing cut ¢6 thé dugc diéu chinh dé trénh lan rong phong bé than kinh cdm gidc. Miic liéu 1én t6i 3 mg/kg cla
ropivacaine véi ndng do 3 mg/mL da dugc st dung an toan & tré em trén 4 tudi.

Chua c6 nhiéu kinh nghiém ddi véi phong bé& chim dudi ngya 6 tré cd trong lugng trén 25kg.

Chua ¢6 céc dit liéu nghién ctiu vé st dung ropivacaine & tré sinh non.

Chéng chi dinh

Qué mén véi hoat chét hay bat ky t dugc nao clia thudc.

Qua man véi céc chat gay té tai chd nhom amide.

Canh bao va than trong khi dung thudc

Qud trinh gay té ving can ludn luén dugc thyc hién trong diéu kién co sdn cac thiét bj d€ c6 thé hdi stic cdp citu
ngay khi can thiét.

Nhitng bénh nhan chudn bj phong bé nén 6 trong trang thai téi uu va 6 s&n duting truyén tinh mach trudc khi bét
dau. Bac si chiu tréch nhiém can than trong dé tranh tiém nham vao mach méu (xem “Liéu lugng va cich dung”) va
¢an phai dugc hudn luyén ddy dd va hi€u rd viéc chun dodn va diéu tri cac tdc dung khdng mong muén, doc tinh
toan than va cac bién ching khéc (xem “Tac dung ngoai y” va “Qué liéu”). Mgt trong nhitng bién chiing la tiém nham
dudi mang nhén ¢6 thé gay phong bé tly sdng nang gay ngimg thé, ha huyét ap. Cac con co giat xudt hién thudng
xuyén nhat sau phong bé& dam réi canh tay va phong bé ngoai mang cting. Day ¢6 th€ Ia hau qua cda viéc tiém nhdm
vao mach méau hodc su hap thu qua nhanh tirvi tri tiém.

Viéc phong bé than kinh ngoai bién I6n c6 thé dugc hiéu la dua mdt lugng I6n thudc gay té tai chd vao nhitng viing
tap trung nhiéu mach mau, thudng 1a gan cdc mach méu 1n — noi ¢6 nguy co tiém nhdm vao mach mau va/hodc hdp
thu hé thong nhanh, ¢ thé dan téi néng d thudc trong huyét tuang cao.

M@t s6 quy trinh gdy té tai chd nhu tiém vao viing dau va ¢6 ¢6 thé dan t6i tan sudt xudt hién céc phan ting phu ng-
hiém trong cao han, véi bat ky loai thudc gay té tai chd nao. Can hét siic than trong khi tiém vao cac khu viing bj viém.
(an than trong khi st dung thudc cho bénh nhan c6 thé trang khéng 6t do tudi tac hodc do cac yéu t§ gay ton thuong
khac nhu phong bé hoan toan hoac mét phan dan truyén than kinh tim, bénh gan tién trién hoc suy than nang, mac
du gdy té ving thudng a ky thudt gdy té toi uu & nhiing bénh nhan nay.

Bénh nhéan dang diéu tri bing thudc chéng loan nhip tim nhém Il (nhu Amidaron) nén dugc giam st can than va
theo ddi dién tam d6 vi tac dung cong hgp trén tim.

Rét it cac trudng hop ngimg tim dugc ghi nhén trong qué trinh st dung thudc géy té ngoai mang cling hodc phong
bé than kinh ngoai bién, ddc biét 1a sau khi vo y tiém nham vao mach méu & bénh nhan cao tudi hodc bénh nhan 6
thém bénh tim hop két. Trong mot vai truding hap, viéc hdi stic cho bénh nhan gap khd khan. Khi xudt hién phén dng
nging tim, can cac phuong phap hd trg hdi stic kéo dai d€ cai thién tinh trang mong mudn.

Ropivacaine dugc chuyén héa & gan do d6 nén dung than trong cho bénh nhan bj bénh gan nang; liéu 13p lai nén
gidm xudng do thudc thi trir cham.

Thong thuding, khong can thay ddi liéu & bénh nhan suy than khi diéu tri don liéu hodc liéu trinh ngdn.

Ching nhiém toan va gidm néng do protein trong huyét tuang thudng gap & bénh nhan suy than man tinh, c6 thé
1am téng nguy co doc tinh toan than. Nguy co nay ciing can dugc xem xét & bénh nhan bi suy dinh dugng va bénh
nhan dang diéu tri soc do gidm luu lugng mau.

Gay té ngoai mang cling va gay té tdy séng c6 thé dan dén tut huyét ap va cham nhip tim. (6 thé gidm nhiing nguy
€0 ndy bang cach truyén dich hodc diing thudc tang huyét ap. Can diéu tri ha huyét &p ngay bang ephedrin 5-10 mg
tiém tinh mach, 13p lai néu cén thiét.

Khi tiém thudc vao khdp, cén than trong ddi véi céc trudng hop nghi nga chdn thuong ndi khdp trong thai gian gan
day hodc ¢ khoang giao dién trong khdp ¢6 bé mat san sui do phau thudt, do nhiing thay dgi nay ¢6 thé lam tang
hdp thu va dan dén ndng d thudc trong huyét tuang cao.

(an trénh st dung ropivacaine kéo dai ¢ bénh nhén da diéu tri véi cc thudc khang CYP1A2 manh (nhu Fluvoxamin
va Enoxacin) (xem “Tuong téc, tuong ky cda thudc”).

Khé nang dj ting chéo véi cac thudc gay té tai chd nhém amid khéc ciing can dugc xem xét.

Thudc ¢6 chifa t6i da 3,4 mg natri/mL (Iuu y véi bénh nhan dang 6 ché d9 an nhat, kiéng mudi).

Dung dich tiém, truyén thudc cd thé bj porphyrin hoa va chi dugc st dung cho bénh nhan bj chuyén héa porphyrin cdp
tinh khi khéng 6 thudc thay thé nao an toan hon. Can than trong khi dung thudc trén bénh nhan dé bj tén thuong.

Sau khi san pham tuong ty dugc luu hanh trén thi trudng, da cd béo co vé hign tugng tiéu sun & cac bénh nhan diing
thudic gay té tai chd truyén lién tuc trong khdp sau mé. Hau hét cac truding hgp tiéu sun dugc bdo céo xay ra tai khdp
vai. Do nhiéu nguyén nhan khac ciing nhu cac dit liéu khoa hoc trdi ngugc vé co ché téc dong, mdi lién hé nhén qua
chua dugc xac 1ap. Truyén lién tuc trong khdp khdng phéi la chi dinh da dugc phé duyét cda thudc.

Tré em: Can than trong dac biét vdi tré so sinh do cac o quan va chiic nang van chua hoan thién.

Két qud nghién ctiu lam sang cho thdy ndng d ropivacaine trong huyét tuong cd khodng dao dong Idn, diéu nay cho
thdy nguy ca nhiém ddc toan than ¢ th€ xdy ra & nhom tudi nay, dac biét 1a khi truyén lién tuc ngoai mang cting. Liéu
@ nghi & tré so'sinh dugc dya trén nhitng di liéu 1dm sang chua ddy dd. Khi diing ropivacaine cho nhém tudi nay, can
gidm sét thudng xuyén doc tinh toan than (theo ddi cac ddu hiéu doc tinh CNS, ECG, Sp02) va nhiém dc than kinh
tai chd (vi du héi phuc kéo dai). Can ti€p tuc giam sét sau khi truyén xong do tdc 0 thai trir thudc chdm 6 tré s sinh.
Nang dd cao hon 5 mg/mL chua dugc nghién cGu & tré em.

Methemoglobin huyét

(ac trudng hgp methemoglobin huyét da dugc béo cdo lién quan dén viéc st dung thudc gdy té cuc bd. Mac di
tat ca cdc bénh nhan déu ¢6 nguy co mac bénh methemoglobin huyét, tuy nhién nhiing bénh nhan b thiéu hut
glucose-6-phosphate dehydrogenase, methemoglobin huyét bam sinh hodc vd can, tén thung tim hodc phdi, tré
50 sinh dudi 6 thang tudi va tiép xtc dong thdi véi cac tac nhan oxy hoa hodc chdt chuyén héa cla ching cd nguy
co'mac bénh cao hon.

(acddu hiéu cia bénh methemoglobin huyét c6 thé xdy ra ngay Iap tiic hodc c6 thé bj tri hodn vai gid sau khi tiép xiic
va trigu chiing dac trung la mau da tim tdi va/hodc mau mau bét thuting. Mdc methemoglobin cd thé tiép tuc ting;
do do, can phai diéu tri ngay Iap tuic 4 ngan ngifa céc téc dung phu nghiém trong hon trén hé thén kinh trung uong
va tim mach, bao gdm co gidt, hon mé, rdi loan nhip tim va ti vong. Ngiing thudc va bét ky tac nhan oxy héa nao
khac. Tay thudc vao miic 46 nghiém trong ctia cc ddu hiéu va triéu chiing, bénh nhan ¢4 thé dap ting véi chdm séc
hé trg, tic [a liéu phép oxy, b nudc. Biéu hign 1dm sang nghiém trong han cd thé can diéu tri bing xanh methylen,
truyén méu trao ddi hodc oxy cao ap.

Théng bdo cho bénh nhén réing viéc sit dung thudc gay té cuc b co thé géy ra methemoglobin huyét, mot tinh trang
nghiém trong can dugc diéu tri kip thai. Khuyén bénh nhan hodc nguti chdm soc tim kiém sy chdm soc y té ngay lap
tlicnéu ho hodc nguti nao do dugc ho chdm séc gap cc dau hiéu hodc triéu chiing sau: da nhgt nhat, xdm hodc xanh
(tim tdi); dau dau; nhip tim nhanh; hut hai; choang véng; hodc mét méi.

Anh hung ctia thudc 1én kha ning lai xe, van hanh méy méc

Ngoai tac dong gdy té truc tiép, Ropivacain cd thé gay ra dnh hudng nhe, thoang qua Ién khd nang vén dong va phéi
hap.

Tuang téc, tuong ky ciia thuéc

(an than trong khi dung Ropivacain dong thai véi cc thudc ¢ cdu tric tuong ty cac thudc gy té tai chd, vi du nhu
céc thudc chdng loan nhip nhom IB do ¢6 thé 1am téng doc tinh.

Cac nghién cdu vé tuong téc thudc dac hidu gida céc thudc gy té tai chd va thudc chdng loan nhip nhom Il (nhu
1a Amiodaron) chua dugc thuc hién, tuy nhién can than trong khi phdi hgp (xem muc “Cénh bdo va than trong khi
dung thudc”).

(nhiing ngui tinh nguyén khée manh, o thanh thai Ropivacain bj gidm dén 77% khi diing ddng thdi vdi fluvoxamin,
mot chdt ¢6 kha nang canh tranh véi CYP1A2. CYP1A2 lién quan d&n sit hinh thanh cda 3-hydroxy ropivacaine, mot

Inhi

chét chuyén hoa chinh. Do d6, mt chdt tic ché CYP1A2 manh, nhu fluvoxamine va enoxacin, diing déng thdi véi
ropivacain hydroclorid cd thé gay ra tuong tac vé chuyén hoa dn ti ting nong do Ropivacaine trong huyét thanh.
Can trénh viéc st dung kéo dai ropivacaine & bénh nhan dang diéu tri véi cac chdt tic ché CYP1A2 manh (xem muc
“Canh bdo va than trong khi diing thudc”).

Bénh nhan dugc st dung thudc géy té cuc b cd nguy ca cao bi methemoglobin huyét khi tiép xic dong thoi véi cc
loai thudc sau, cd thé bao gom céc thudc gay té cuc bd khac:

Nhém Vidu

Nitrat/Nitrit Oxit nitric, nitroglycerin, nitroprussid, nito oxit

Thudc gay té tai chd Articaine, benzocain, bupivacain, lidocain, mepivacain, prilocain, procain,

ropivacain, tetracain

Thudc chdng ung thu Cyclophosphamid, flutamid, hydroxyurea, ifosfamid, rashuricase
Thudc khang sinh Dapson, nitrofurantoin, acid para-aminosalicylic, sulfonamid
Thudc chdng sot rét Chloroquin, primaquin

Thudc chdng co gidt Phenobarbital, phenytoin, natri valproat

(Cacthudc khac Acetaminophen, metoclopramid, quinin, sulfasalazin

Kha néng sinh san, mang thai va cho con bu

Thai ky mang thai:

Ngoai trir trudng hop tiém ngoai mang cting trong san khoa, chua cd di liéu ddy dd nao vé viéc stt dung ropivacaine
& phu ni ¢ thai. Cac thi nghiém trén dong vat cho thdy thudc khdng gay hai truc ti€p hay gidn ti€p Ién thai ky, su
phat trién cdia bao thai, qua trinh sinh va sy phét trién sau khi sinh.

Viéc st dung thudc theo duding tiém ndi tdy mac (dudi mang nhén) trong mé dé van chua dugc nghién ciu.

Thai ky cho con bu:

Nguoi ta chua xdc dinh dugc Ropivacaine ¢6 thé qua sita me hay khong.

Tac dung khéng mong muén ciia thuéc

Rét nhiéu cdc triéu ching da dugc ghi nhan trong cac thit nghiém 1am sang. Nhiing triéu chiing nay xuat hién vdi bat
ky loai thudc géy té tai chd nao. Thdng thudmg la cac téc dong sinh Iy do phong bé than kinh va cic bénh canh trén
1dm sang. Rét khé phan biét gitta tac dung khong mong mudn do thudc gay ra véi cac téc dong sinh Iy do tinh trang
phong b& thén kinh va giao cdm (nhu ha huyét &p va chdm nhip tim) va cdc bién chiing tai vi tri tiém tryc tiép (nhu
t6n thuong than kinh) hodc gidn tiép (nhu dp-xe ngoai mang cting).

(4c téc dung khdng mong mudn (do tat cd cac loai phong bé) dugc trinh bay trong bang sau:

(ac tac dung khong mong mudn dugc trinh bay theo timg nhém co quan véi cudng d nhu sau: Rat thuong gap
(=1/10), thudng gap (=1/100, <1/10), it gap (=1/1000, <1/100), hiém gap (1/1000 < ADR < 1/10000) va rat
hiém gap (ADR < 1/10000)

Hé théng co quan Tan sudt Tac dung bat lgi
Rai loan tim Rét thutng gap Ha huyét ap*,***
Roi loan tam than )
i Thuong gép Chém nhip tim*, nhip tim nhanh, ting huyét &p
ftgip Ngat*
Hiém gap Ngiing tim, loan nhip tim
Thudng gap Di cdm, chéng mét, dau dau*
ft gép hon Bon chdn, cac triéu ching ctia nhiém doc than
kinh trung uong (co giat, Rdi loan hé than kinh:
Réi loan hé than kinh df}ng kir]h cf!n Id'r], on tai bién ngéP m.é'u, j(éy
xam, mét cédm gidc quanh miéng, té ludi, tang
thinh Iyc, U tai, réi loan thi gidc, loan ngon, gidt
€0, ring minh)**, gidm xiic giac*
Réi loan hd hp, 16ng nguc va | itgdphon Khé thé
trung that
Réi loan tiéu héa Rét phd bién Budn non
Thudng gap Non mia* ****
Rdi loan than va tiét niéu Thudng gap Bi tiéu*
Céc r6i loan toan than va tai chd | Thudng gap Tang nhiét do, rét run, dau lung
tiém
: it gip Ha nhiét dg*
Hiém gap Phdn tng di tng (cac phan dng di tng, u than
kinh va may day

* Céc phan ting phu nay thudng gap hon sau gdy té tdy song.

** (e phdn (ng phu nay thutng xudt hién do tiém nham vao mach mau, qua liéu hodc hdp thu nhanh (xem muc
“Qué liéu”)

*** Ha huyét ap thudng gap & tré em (>1/100).

**%% Non mia rdt hay gap & tré em (>1/10).

Phdn logi tdc dung khdng mong mudn

Nhiing tac dung khdng mong mudn dui day bao gom cac bién chiing lién quan dén ky thudt gay té, khdng phu
thudc vao loai thudc gy té da st dung.

Cac bién chiing than kinh: Réi loan chiic néng hé than kinh va tdy séng (nhu hdi chiing dng tly trudc, viém mang
nhén, hoi chiing chim dudi ngua) cé lién quan dén gay té tdy song va ngoai mang cing.

Phong bé toan b tdy song: Phong bé toan b tdy song c6 thé xay ra khi liéu tiém ngoai mang cing bj tiém nham
vao ndi tdy mac hodc khi dung liéu tiém tdy sdng qud cao. Qud liéu va tiém nham vao mach mau ¢ thé gay ra nhitng
téc hai nghiém trong (xem muc“Qud liéu”).

Phén iing c6 hai cda thuéc lién quan dén nhém

Bién ching than kinh

Bénh Iy than kinh va rdi loan chic néng tdy séng (nhu hdi chiing dong mach tdy séng trudc, viém mang nhén, hoi
chiing chum dudi ngya), 6 thé dan dén mot s6 trutng hop hiém gap dé lai di chiing vinh vién, ¢6 lién quan dén gay
té viing, bét ké loai thudc té nao dugc st dung.

Sau khi tiém thudc gay té vao khoang ngoai mang cling, su lan rong ctia thudc gay té dén viing so, ddc biét & phu nit
mang thai, thinh thodng ¢6 th€ dan dén hgi chiing Horner, ddc trung béi gian dong td, sup mi mét, va mét tiét mé
hoi. Hi chiing nay sé tu khi khi ngng diéu tri.

Phong bé'toan gt sdng

Phong bé toan b cdt sng 6 thé xdy ra néu vé tinh tiém mt liéu thudc gay t& ngoai mang cling vao trong khoang
dudi nhén.

Déc tinh toan than cdp tinh

Phén ting nhiém dgc toan than chd yéu lién quan dén hé than kinh trung uong (CNS) va hé tim mach (CVS). Nhiing
phdn ting nhu vy la do ndng do thudc gay té cuc b trong méu cao, cd thé xdy ra do v tinh tiém vao mach mau,
qué liéu hogc hap thu nhanh dac biét tir cdc viing ¢6 nhiéu mach méu. Phan ting trén hé than kinh trung vong tuong
tu nhau ddi vdi tat ca cac thudc gay té cuc bo bang amid, trong khi phan ting 6 tim phu thudc nhiéu hon vao thuadc,
€& vé 56 lugng va chdt lugng.

Dac tinh hé than kinh trung uong

Dac tinh trén hé than kinh trung uong la mdt phan ting dugc phan loai vdi cac tridu ching va ddu hiéu mic do
nghiém trong ngay cang tang. Ban dau ¢4 cac triéu ching nhu rdi loan thj gidc hodc thinh gidc, té quanh miéng,
chong mét, chodng véng, ngdia ran va di cdm. Chiing khé néi, ciing co va co giat co la nghiém trong hon va c6 thé
xudt hién trudc con co giat toan than. Nhiing dau hiéu nay khong dugc nhdm 1an véi hanh vi loan than kinh. (6
thé xdy ra tinh trang bét tinh va co giat ndng, kéo dai tir vai gidy dén vai phit. Tinh trang thiéu oxy va ting (02
xdy ra nhanh chdng trong con co gidt do hoat dong ca bap téng Ién, cling vdi su can tré ho hap. Trong truong hop
nang tham chi ¢6 thé xdy ra ngung thd. Nhiém toan hé hap va chuyén héa lam tang va kéo dai tac dung doc hai
clia thudic gy té cuc bo.

Qué trinh héi phuc dién ra sau qud trinh phan phdi lai thudc gay té cuc b tir hé than kinh trung vong va qud trinh
chuyén hoa va bai tiét sau d6. Su phuc héi cd thé nhanh chéng trir khi da tiém mot lugng I thudc.

Dic tinh hé tim mach

Doc tinh trén tim mach cho thdy tinh trang nghiém trong hon. Ha huyét &p, nhip tim chdm, r6i loan nhip tim va
tham chi ngiing tim co thé xdy ra do néng do thudc gay té cuc bd cao trong toan than. ( nhiing ngui tinh nguyén,
viéc truyén tinh mach ropivacain dan dén cac déu hiéu suy gidm do dan dién va kha néng co bop.

Tac dung doc hai trén tim mach thuong xdy ra trudc céc ddu hiéu nhiém doc trén hé than kinh trung uong, trir khi
bénh nhan dang dugc gay mé toan than hodc dugc dung thudc an than manh nhu benzodiazepin hodc barbiturat.
Dadn s6'tré em

Tan sudt, loai va m(ic d9 nghiém trong cla cc phan ting bt lgi & tré em dugc cho la giong nhu & ngudi I6n ngoai
trirtinh trang ha huyét dp it xdy ra hon & tré em (< 1/10) va non miia xay ra thudng xuyén hon 6 tré em (> 1/10).
(i tré em, céc dau hiéu ban dau ciia ngd doc thudc gay té cuc b co thé kho phat hién vi @i tuong tré em khang
thé dién dat bang |di.

Thdng béo cho Bac s nhiing tac dung khong mong mudn gap phai khi st dung thudc.

Qua liéu va cach xi tri

Dic tinh:

Trong phong bé dam r6i than kinh va than kinh ngoai bién, co gigt do tiém nhdm vao mach mau da dugc ghi nhan.
Sau khi tiém tdy song, thudng khong xudt hién doc tinh toan than do liéu dung thap. Tiém ngi tdy mac liéu qué cao
¢6 thé dan dén phong bé toan b tdy song.

Triéu chiing:

Phén ting nhiém ddc toan than chi yéu lién quan dén hé than kinh trung uong va hé tim mach. Cac phan (ing nay
1a két qua ctia ndng d9 cac chdt gay té tai chd trong mau cao do tiém nham vao mach mau, qué liéu hodc hdp thu
thudc qua nhanh ¢ nhiing viing tap trung nhiéu mach mau (xem muc “Canh bdo va than trong khi dung thudc”).
Triéu chiing trén than kinh trung uong cla céc thudc amide la giéng nhau, trong khi d6 céc triéu chiing trén tim
mach lai phu thudc hon vao thudc, cd s6 lugng va chdt lugng cla tiing thudc.

Tiém nham vao mach mau céc chat gay té tai chd 6 thé ngay Iap tiic gdy ra cc phan ting doc tinh toan than (trong
vong vai gidy dén vai phat). Truong hop qud liéu, doc tinh toan than xudt hién mudn hon (15-60 phdt sau khi tiém)
do ndng d6 thudc trong mau tang chgm hon.

Dac tinh én than kinh trung wong dién ra tir tir, véi céc triéu chiing va phan ting ngay cang nang. Cac triéu ching
dau tién thuding 12 xay xdm, mét cdm gidc quanh miéng, té 1udi, tang thinh luc, U tai va réi loan th gidc. Loan ngén,
gidt co va/hodc rung minh 13 nhitng triéu chiing tram trong hon va xudt hién trudc khi co giat toan than. Khong nén
nham lan nhiing ddu hiéu nay vdi hoat dong than kinh thong thutng.

M4t y thic va dong kinh con 16n ¢ thé xy ra, kéo dai tir vai gidy dén nhiéu phit. Giam oxy va ting (02 huyét xudt
hién nhanh trong khi co gidt do tang hoat dong ctia cg, va oxy trong méu khong dd kem theo tac nghén hd hap cd
théxdy. Truding hgp néng ¢6 thé gay ngat thd. Nhiém toan méu, tang kali mau, gidm calci mau va thiéu oxy lam gia
téng va kéo dai dc tinh cla cac thudc gdy té tai cho.

Surhéi phuc cdia bénh nhan phu thudc vao su chuyén héa, thai trir va tai phan b cla thuc gay té tai chd ¢ hé than kinh
trung uong. Hoi phuc xay ra nhanh trir khi da st dung lugng I6n thudc gay té tai chd.

Tac dung én tim mach thutng nghiém trong hon va bat dau béi céc dau hiéu nhiém doc than kinh trung uong, cac téc
dong hé than kinh trung uong bdo trudc ¢6 th€ khdng xudt hién trir trudng hgp bénh nhan dang st dung thudc gay té
toan than hodc thudc an than manh. Néng @ thudc trong mau cao c6 thé dan dén ha huyét ap, cham nhip tim, loan
nhip tim va thdm chi la nglng tim. Nhung trong mot s& trugng hgp hiém gap, ngiing tim ¢6 thé xuat hién ma khong 6
céc ddu hiéu nhiém dc than kinh trung uong bdo trudc.

( tré em, phong bé thudng xay ra trong qué trinh gay té toan than. Can phai gidm sét chit ché nhiing dau hidu nhiém
ddc sém & nhom bénh nhan nay.

Diéu tri:

Néu xudt hién cac ddu hiéu nhiém doc toan than cdp, cén diing ngay viéc sit dung cc thudc gy té tai ch. Can tién hanh
cdcbién phép diéu tri tryc ti€p nham cham dit nhanh cdc triéu chiing than kinh trung uong (co gidt va tic ché than kinh
trung uong) d€ duy tri qud trinh oxy hda va tudn hoan. Phéi cho th oxy lién tuc va thong khi néu can. Néu céc con co
giat khong ty dong ngiing sau 15-20 gidy, can tiém tinh mach natri thiopenton 1-3 mg/kg @€ trg hé hdp, hodc diazepam
0,1 mg/kg (cd téc ddng chdm hon nhiéu). Tinh trang co gidt kéo dai ¢6 thé gay nguy hiém dén tinh trang thang khi va
thd oxy ctia bénh nhan. Tiém thudc gian co (vi du suxamethonium 1 mg/kg) gidp cai thién tinh trang thong khi va thé
oxy cla bénh nhan nhung viéc nay yéu cdu phai ¢6 kinh nghiém ddt 6ng ndi khi quén va thong khi.

Néu ngimg tudn hoan xdy ra, cdn Iap tdc tién hanh héi siic tim phdi. Thé oxy t6i uu, thong khi va hé trg tudn hoan
ciing nhu diéu tri nhiém toan huyét ¢ vai tro quyét dinh. Néu xudt hién ha huyét dp/chgm nhip tim, nén tiém tinh
mach mét thudc ting huyét &p nhu ephedrine 5-10 mg (co thé I3p lai sau 2-3 phiit). Trong truding hop suy tim, can
tién hanh xoa bép tim.

Trong trutng hgp ngiing tim, can hdi stic kéo dai hon dé cdi thién két qua.

Khi diéu tri cac triéu ching nhiém doc & tré em, liéu dung dugc tinh dya theo d9 tudi va can ndng.

Dac tinh dugc luc hoc

Ma ATC: NO1BB09

Nhom tac dung dugc Iy: Nhom géy té tai chd

Ropivacain, mgt d6i quang tinh khiét, Ia thudc gay té tai chd nhom amid. Ropivacain gay tic ché ¢6 hdi phuc dan truyén
xung than kinh bang céch (i ché van chuyén ion natri di vao mang té bao than kinh. Thudc ciing ¢d tac dong tuong ty
trén mang té bao dé bi kich thich ¢ ndo va co tim.

Ropivacain c6 téc dung gay té va giam dau. § liéu cao c6 téc dung gay té phiu thuat, con diing liéu thap c6 thé gy ra tic
ché cdm gidc (gidm dau) bang cach gidi han va phong bé hé khdng van dong. Viéc diing thém adrenalin khdng cdi thién
dugc thoi gian va cuding d cla tic ché do ropivacain tao ra.

Ropivacain ¢d it tac dung phu Ién su co thdt ctia o tim in vitro hon so vdi levobupivacain va bupivacain.

Tac dung trén tim do dugc & nhiéu nghién ctiu in vivo trén dong vat cho thdy ropivacain ¢ dc tinh trén tim thap hon,
€ vé 56 lugng va chdt lugng, so vdi bupivacain.

Ropivacain it kéo gian phiic hgp QRS hon so véi bupivacain va su thay d6i xdy ra & liéu ropivacain va levobupivacain
cao hon so vdi bupivacain.

Cactécdung tructiép 1én tim mach cla thudc gay té tai chd bao gom cham dan truyén, i ché co bép catim va cudi ciing
|2 loan nhip tim va ngimg tim. & ché sau khi duoc tiém tinh mach ropivacain cho dén truy tim dé héi tinh han so véi sau
khi sit dung levobupivacain va bupivacain, mac dii néng do thudc tu do trong huyét thanh cao hon. Diéu nay cho thdy
ropivacain co gii han an toan rong hon so véi hai thudc kia trong trudng hgp vé tinh tiém nham vao mach hodc qua liéu.
(Utu cdi 6 thai khong cho thdy s nhay cdm hon vdi céc doc tinh toan than cla ropivacain so véi citu céi binh thugng.
Khi truyén tinh mach ropivacain trén nguai tinh nguyén khde manh cho thdy kha nang gay doc tinh trén than kinh trung
uang va tim mach it hon déng ké so vdi truyén bupivacaine. Ddi véi bupivacain, cac triéu chiing trén than kinh trung
uong ciing tuong ty nhung xudt hién & liéu va ndng do huyét thanh thap hon, va kéo dai hon. Ropivacain gay mé rong
khodng QRS it han so vdi bupivacain.

(ac tac dung gidn tiép trén tim mach (tang huyét ap, cham nhip tim) c6 thé xudt hién sau phong bé ngoai mang cting,
phu thudc vao miic dg lan rong phong bé giao cdm déng thai. Tuy nhién, nhiing triéu chiing nay it xudt hién hon &
tré em.

Néu mdt lugng thudc I6n di vao tuan hoan, cic triéu chiing than kinh trung vong va tim mach sé xudt hién nhanh
chong (xem “Qua liéu”).

Dac tinh dugc dong hoc

Ropivacain cd mot trung tam quay cuc va nd ton tai dudi dang dong phan S. N6 tan rdt tét trong dau, gié tri pkala 8,1va
hé s6 phan bd dau nudc [a 141 (& 25°C, n-octanol/dém phosphate véi pH 7,4). Tat ca céc chét chuyén héa cda né déu ¢
tac dung gay té tai chd nhung véi hoat tinh kém hon va thai gian ngan hon déng ké so véi ropivacain.

*Hap thu

Ndng dd ropivacain trong huyét tuang phu thudc vao liéu, loai phong bé va su phan b mach 6 vi tri tiém. Ropivacain ¢
dugc luc hoc tuyén tinh, vi du: nong do t6i da trong huyét tuong ty 1€ véi liéu.

Ropivacain hap thu hoan toan va theo hai pha tir khoang ngoai mang cling, vdi thai gian bén thai clia hai pha theo thi
ty1a 14 phit va 4 gio. Pha hdp thu chdm 13 yéu t6 lam dnh huéng dén téc d thi trir ropivacain, gidi thich Iy do tai sao
sau khi tiém ngoai mang cing thai gian ban thai pha cudi kéo dai hon sau khi tiém tinh mach.

*Phan bg

Trong huyét tuong, ropivacain chi yéu lién két véi a1- acid glycoprotein trong d6 dang ty do chiém x&p xi 6%. Thé tich
phén b 6 trang thai hang dinh la 47 lit. Nong do huyét tuong toan phan clia Ropivacain va PPX tang Ién khi truyén lién
tuc ngoai mang cting, phu thudc vao sy tang a1- acid glycoprotein sau phau thudt. Su téng clia ropivacain tu do, hoat
héa dugc ly la thdp hon déng ké so véi sy tang cla ropivacain toan phan. Néng d9 trung binh cda PPX tu do cao hon 7-9
1dn s0 véi ndng dg trung binh cda ropivacain ty do sau khi truyén ngoai mang cting lién tuc 72 gic.

Ropivacain ¢6 thé di qua nhau thai véi ndng d ropivacain ty do can bang nhau & me va thai nhi. Lugng protein lién
két trong méu cda thai nhi thdp hon trong mau me nén ndng do thudc trong huyét tuang toan phén cla thai nhi sé
thdp hon cdia me.

* Chuyén héa

Ropivacain dugc chuyén héa chd yéu & gan béi phan ting hydroxyl héa nhan thom tao thanh 3-hydroxy-ropivacain
(dugc chuyén hoa bgi CYP1A2) va phan ting khit N-alkyl thanh PPX (dugc chuyén héa béi CYP3A4). PPX Ia mot chdt
chuyén héa hoat dong. Ngudng gay doc cia PPX tu do trong huyét tuong trén than kinh trung uong clia chudt cao gap
khodng 20 1an so vdi Ropivacain ty do. PPX Ia mt chat chuyén hoa it quan trong khi dung mot liéu, nhung Ia mt chdt
chuyén héa rdt quan trong khi truyén ngoai mang cting lién tuc.

*Thai trir

(dc chdt chuyén héa dugc thai trir qua than. Khodng 1% Ropivacain don liéu théi trir dudi dang chua chuyén hoa.
Ropivacain ¢6 d9 thanh thai huyét tuong toan phan trung binh 1a 440 mL/phit, o thanh thai cia Ropivacain khong
gén két1a 8 L/phit va 0 thanh thi & than la 1 mL/phut. Thoi gian ban thai pha cudi1a 1,8 gid sau khi tiém tinh mach,
va ty I chiét xuat & md gan la trung gian, khodng 0,4.

*Tréem:

Déc diém dugc luc hoc clia Ropivacain da dugc xac dinh théng qua mt phan tich gop cla sau nghién ciu trén 192 tré
em tir0 dén 12 tugi.

Trong nhiing nam du dai, do thanh thi Ropivacain va PPX tu do phu thudc vao can nang va tudi. Anh huéing clia tudi
dugc xem xét dya trén chiic nang gan chua trudng thanh va d thanh thai tinh theo can ndng dat t6i da 6 tré khodng
1-3 tudi. D6 thanh thai ctia Ropivacain tu do tang tir 2,4 L/gid/kg & tré sosinh va 3,6 L/gid/kg khi 1 thang tuong ting lén
khodng 8-16 L/gid/kg 6 tré trén 6 thang.

Tuang ty, thé tich phan bé ctia Ropivacain ty do, chudn hda theo trong lugng co thé, ting theo tudi va dat mdic t6i da
vao liic 2 tudi. Thé tich phan bé ctia Ropivacain ty do tang tir 22 L/kg & tré so sinh va 26 L/kg & tré 1théng 1én 42-46 L/
kg tuong ting & tré I6n hon 6 thang tudi.

Thai gian ban théi cdia Ropivacain dai hon, 5-6 i & tré s sinh va 1 thdng tudi so véi 3 gidr ¢ tré I6n tudi hon.

Thai gian bén thai cdia PPX con dai hon, khoang 43 gids & tré sa sinh va 26 gi6 & tré 1 thang tui so véi 15 gid & tré Ion
tudi hon.

Do chiic nang gan chua hoan thién, tré s sinh va ddi khi tré 1-6 thang tudi cd mdc phan liéu toan than cao hon so véi
tré |6n tudi hon. Liéu chi dinh truyén ngoai mang cting lién tuc s gidi thich cho sy khc biét nay (xem bang mé ta ndng
d0 thudc tu do md phéng va quan sat dugc).

Gid tri trung binh mo phéng ctia Cu-__ dang ty do sau phong bé ngoai mang cting chim dudi ngya ( don liéu)

) Liéu Q.
Nhom tuoi mafkg) (ma/l)
0-1thang 2,00 0,058
1-6 théang 2,00 0,038
6-12thang 2,00 0,028
1-10ndm 2,00 0,022

Gid tri trung binh m phdng va quan sat dugc ctia Cumax dang tu do sau 72 gitr truyén lién tuc ngoai mang cling

Nhém tudi Liéu (mg/kg/qit) n Cu,, (mg/L) Cu_. (mg/L)
0-1théng 02 5 0,15(0,07) 0,068

1-3 thing 02 7 0,04(0,01) 0,030#

3-6 thang 02 3 0,02(0,01)

6-12thang 04 4 0,03(0,01) 0,034
1-9ndm 04 24 0,02(0,01) 0,023

#1-6 thang, * 59-72 gis

M@t so tré so sinh (n=81) dugc tiép xtic vdi Ropivacain qua ngui me trong qué trinh sinh dé ¢ nong do toi da trong
méu cudng rén lic sinh bang vdi tré em st dung Ropivacain cho phong bé ngoai mang cting (0,03-0,11 mg/L).
Dé dénh gia gii han an toan cda liéu chi dinh, téng ndng do ty do dugc md phng trong huyét thanh cla Ropivacain
va PPX.
Su'md phong nay udc tinh néu téng liéu chi dinh ddi vdi phong bé ngoai mang cting chum dudi ngualén 2,7 1an &nhém
bé nhat (0-1 théng) va 7,4 an & nhom tudi 1-10 tudi & lam tang ndng d9 thudc ty do trong huyét tuong ¢6 thé dat
ngudng gay doc toan than (0,34 mg/L) & 5% quén thé nghién citu (dat 95% gid tri ngudng trong khoang dy doan). Doi
véi truyén lién tuc ngoai mang cting, néu téng liéu chi dinh 1én 1,8 1an & nhom bé nhat (0-1 thang) va 3,8 Idn & nhém
tudi 1-10 tudi thi sé dat ngudng gay doc toan than (0,34 mg/L) & 5% quén thé nghién ciiu.
Quy cach dong goéi:
Lo 5ml. Hop 101o.
Lo 10 ml. Hop 10 lo.
Béo quan: Trong bao bi kin, tranh anh sang, nhiét do dudi 30°C
Han dung: 36 thang ké tir ngay san xudt.
Tiéu chuan chat lugng: Tiéu chudn o s§

Nha san xuét

T2-25-270226-T04651-(00301

cPC1HN

Cdng ty ¢ phan Dugc pham CPC1 Ha Noi
Cum C6ng nghiép Ha Binh Phuong, xa Van Binh, huyén Thutng Tin, thanh phd Ha Noi, Viét Nam

Kich thudc 190 mm x 430 mm, in 2 mat
BS quy cach




