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Giai doan bit dau: diéu tri bang thudc chéng déng kinh khéc. Giai doan dé liéu: chia 2 nhém, nhém c6 két hop diéu tri
v6i Levetiracetam va nhém khéng két hop, kéo dai 2 tuan. Giai doan danh gia: tiép tuc diéu tri thém 10 tuan.

Nghién ctfu mu d6i, ngau nhién, da trung tdm danh danh gia hiéu qua va tinh an toan clia Levetiracetam trong diéu tri
phéi hop cho tré em: * Tu6i tham gia nghién ctru: 4-16 tudi; » Dong kinh khdi phat cuc bé khang tri; « Ba qua diéu tri vdi
1 hoac 2 thuéc khac.

. Hiéu qua diéu tri két hop dong kinh tré em®
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. Levetiracetam khéng ¢é tuong téac véi cac thuée
chéng déng kinh hién hanh?

THUGC CHONG DONG KINH THE HE THU NHAT

LEV: Levetiracetam; LTG: Lamotrigine:
- EhZ S —_ PHT: Phenytoin; OXCBZ: Oxcarbamazepine;
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THANH PHAN: Hoat chat: M&i vién nén bao phim chifa 250 mg levetiracetam. BANG
BAO CHE: Vién nén bao phim mau xanh, thuén dai, dudc khac ma “ucb”va“250" trép mot
mat. Hop 30 vién, 10 vién/vi. CHI BINH DIEU TRI: Levetiracetam dudgc chi dinh don tri
liéu trong diéu tri: Cac con dong kinh khai phat cuc bo ¢ hodc khong ¢6 toan thé hoéa
tht phat & ngudi I6n va thanh thi€u nién tii 16 tudi trd |én mai dugc chan doan déng
kinh. Levetiracetam dugc chi dinh diéu tri két hop trong diéu tri: Cac con dong kinh
khdi phét cuc bd c6 hoac khdng c6 toan thé hoa thif phat & nguoi Idn, thanh thidu nién,
tré em tir4 tudi trd 1én bi bénh déng kinh. Cac con git co & ngudi In va thanh thiéu nién
tir 12 tudi trd 1én bi bénh dong kinh giat co thiéu nién (Juvenile Myoclonic Epilepsy), Cac
€on co cling co giat toan thé tién phat & ngudi 16n va thanh thiéu nién tir 12 tudi trg Ién
bi déng kinh toan thé vé can. LIEU LUONG VA CACH DUNG: Vién nén bao phim phai
dugc dung dudng udng, nudt cling véi da lugng nudc va cé thé udng trong hodc ngoai
biia an. Liéu méi ngay dudc chia déu cho 2 lan uéng. Puéng dung: Dung dudng ubng.
Ngudi Ién: DPon tri liéu: Nguoi [6n va thanh thiéu nién tu 16 tudi trd [én: Liéu bat dau dugc
khuyén cdo la 250 mg hai lan méi ngay va tang Ién dén liéu diéu trj khdi dau 500 mg hai
I&n méi ngay sau 2 tuan. Liéu nay c6 thé ting thém 250 mg hai lan méi ngay cho méi 2
tuén tuy thudc vao dap ng lam sang. Liéu t6i da Ia 1500 mg hai lan moi ngay. Diéu tri
két hop: Nguoi I6n (> 18 tudi) va thanh thiéu nién (12 dén 17 tudi) cdn ndng 50 kg trd [én:
Liéu diéu tri khoi dau la 500 mg hai lan méi ngay. Liéu nay c6 thé bat dau ngay tif ngay
dau tién diéu tri. Thy thudc dap tng ldm sang va kha nang dung nap thudc, c6 thé ting
lituhang ngay [én t6i 1500 mg hai 1&n méi ngay. C6 thé diéu chinh liéu tang [én hoac
gidm xuong 500 mg hai lan moi ngay cho mai 2 dén 4 tuan. Tré em: Bac si nén ké don
dang bao ché, quy cach dong g6i va ham lugng thudc _pht hop nhat dua theo tudi, can
nang va liéu dung. Dang vién nén khong thich hop dé st dung cho tré em dudi 6 tudi.
Dung dich uéng levetiracetam la dang bao ché phti hgp hon cho nhém déi tugng nay.
Don tri liéu: Chua thiét [ap dugc dé an toan va hiéu qua clia levetiracetam trong don tri
liéu & tré em va thanh thiéu nién dudi 16 tudi. Diéu tri két hop cho tré em tir4 dén 11 tudi
va thanh thiéu nién (12 dén 17 tudi) can ndng duéi 50 kg: Dung dich uong levetirace-
tam la dang bao ché thlch‘bop @é st dung cho tré em dui 6 tudi. Liéu diéu tri khéi dau
[ 10 mg/kg hai lan méi ngay. Tliy vao dap (ing lam sang va khé nang dung nap thuéc, c6
thé tang, liéu 1én t&i 30 mg/kg hai lan méi ngay. Mdc do diéu chmh liéu tang Ién hoac
giam xuong khong nén vuot qué 10 mg/kg hai lan mbi ngay cho mdi 2 tudn. Nén strdung
liéu thap nhat c6 hiéu qua. Liéu & tré em tur 50 kg trd [én gidng véi liéu clia ngudi Ién. Cac

khuyén céo vé liéu lugng cho tré em va thanh thi€u nién:
(an nang Liéu khéi dau: 10 mg/kg hai lan moi ngay

Liéu tdi da: 30 mg/kg hai lan moi ngay

15 kg™ 150 mg hai lan méi ngay 450 mg hai lan méi ngay
20 kg 200 mg hai lan méi ngay 600 mg hai lan mdi ngay
25kg 250 mg hai lan méi ngay 750 mg hai lan méi ngay
Tir 50 kg? 500 mg hai lan méi ngay 1500 mg hai lan méi ngay

Tré em tif 25 kg tré xuong nén bt dau diéu tri bang dung dich uéng levetiracetam 100
mg/ml. @Liéu & tré em va thanh thi€u nién tir 50 kg tr lén glong Vi liéu clia nguoi lon.
Ngu@i cao tudi: Khuyen cdo nén chinh liéu & ngudi cao tudi cé suy gidm chiic nang than.
Suy than: Liéu hang ngay phal dugc diéu chinh cho tling bénh nhan dua trén chic nang
than (xem phan Canh bao va Than trong). Chinh liéu cho bénh nhdn ngu@i Ion va thanh
thiéu nién tu' 50 kg tré Ién bisuy than:

Nhém D6 thanh thai creatinine

(m)/phit/1,73m?)

Liéu Iong va sé lan diing

Binh thudng >80 500 dén 1.500 mg hai lan moi ngay
Nhe 50-79 500 dé&n 1.000 mg hai lan méi ngay
Trung binh 30-49 250 dén 750 mg hai lan moi ngay
Nang <30 250 dén 500 mg hai lan mdi ngay

Bénh nhan bénh than giai doan cudi -
— Dang phai thdm phan

"Liéu tan cong khuyén cdo la 750 mg cho ngay dau tién diéu tri véi levetiracetam. ? Liéu
b6 sung khuyén céo la 250 dén 500 mg sau khi thdm phan.

500 dén 1.000 mg mét Ian méi ngay'?

Chinh liéu cho bénh nhdn tré em va thanh thiéu nién cé can nang dui 50 kg bi suy than:

D6 thanh thai creatinine
(ml/phtit/1,73m?)

Liéu dung va sé ldn dung "

Binh thutng >80 10 dén 30 mg/kg hai [dn méi ngay

Nhe 50-79 10 dén 20 mg/kg hai lan méi ngay

Trung binh 30-49 5 dé&n 15 mg/kg hai lan méi ngay
5 dén 10 mg/kg hai lan moi ngay

Nang <30
Bénh nhan bénh than giai doan cugi -
— Pang phai tham phan

'Nén st dung levetiracetam dang dung dich uong cho nhung liéu dugi 250 mg va cho
nhung bénh nhan khong nudt duoc vién nén. @ Liéu tan cong khuyen céola1s mg/kg cho
ngay diéu tri dau tién véi Ievetlracetam ®Sau khi thdm phan, liéu bd sung khuyén cdo la 5
dén 10 mg/kg. Suy gan: Khéng can chinh liéu d6i vai bénh nhan suy gan tir mic dé nhe
dén trung binh. Béi vai bénh nhan suy gan nang thi do thanh thai creatinine 6 thé khong

10 dén 20 mg/kg mot Ian méi ngay ¢

* danh gia hét dugc muc dé suy than. Vi vay nén gidm 50% liéu duy tri hang ngay khi do

thanh thai creatinine dugi 60 ml/phut/1,73m? CHONG CHi DINH: Chéng chi dinh
levetiracetam trong trucng hop: Qua man véi hoat chdt hodc cac dan xuat khac cta
pyrrohdone hodc v6i bat cd thanh phan nao clia thudc. CANH BAO VA THAN TRONG:
Ngiing thuéc: Néu phai ngung diéu tri vdi levetiracetam thi khuyen cao nén giam liéu dan
dén (vidu & ngucl 16n va thanh thiéu nién can nang trén 50 kg: gidm 500 mg hai lan méi
ngay cho mbi 2 dén 4 tuan; & tré em va thanh thiéu nién can nang dudi 50 kg: khong nén
glam liéu qua 10 mg/kg hai lin moi ngay cho méi 2 tuan). Suy than hoac suy gan: C6 thé
can diéu chinh liéu khi st dung levetiracetam cho bé&nh nhan suy than Véi bénh nhan suy
gan nang, khuyén céo nén danh gia chiic nang than trudc khi chon liéu diing (xem phan
“Ligu Iugng va cdch dung”). Tram cam va/hodc y dinh tu tir: Da c6 bao cao vé viéc tu td, nd
Iyfc tu tl, c6 y dinh va hanh vi tu tr & bénh nhan dudgc diéu tri bang cac thudc chéng déng
kinh (ké ca levetiracetam). Mot phan tich gop da cho thdy tang nhe cac nguy co co y nghl
va hanh vi tu tit. Do @6 nén theo doi cac ddu hiéu trdm cam va/hoac y dinh va hanh vi ty tir
clia bénh nhan va can nhac bién phép diéu trj thich hcp Khuyén bénh nhan (va ngucl
chdm sdc bénh nhan) nén gap bac si khi xuat hién cac dau hiéu tram cdm va/hoac y dinh va
hanh vi tu tt. Tré em: Dang vién nén khong thich hop dé stt dung trén tré em dudi 6 tudi.
Dir liéu san co trén tre em khong gai y tc déng clia levetiracetam Ién su phat trién va tudi
day thi. Tuy nhién, van chua ro tac dong lau dai lén kha nang hoc tap, su théng minh, phat
trién, chiic nang noi tiét, tu6i day thi va kha nang sinh san sau nay trén tré em.
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TUONG TAC THUOC: Cac thuéc chdng ddng kinh: Dif liéu tif cdc nghién ctu lam sang
trén ngudi I6n cho thay levetiracetam khéng anh hudng dén néng dé trong huyét thanh
clia cac thudc chdng dong kinh hién hanh (phenytoin, carbamazepine, acid valproic,
phenobarbital, lamotrigine, gabapentin va primidone) va cac thuéc chdng déng kinh nay
cting khéng anh hudng dén dugc déng hoc clia levetiracetam. Cang nhu ddi véi ngudi
16n, khéng c6 bang chiing vé tuang tac thudc co y nghia lam sang trén bénh nhi dung
levetiracetam [én tdi liéu 60 mg/kg/ngay Danh gia hoi clu vé tuong tac dugc dong hoc
trén tré bj dong kinh (4 dén 17 tudi) da xac nhan diéu tri két hgp vdl levetiracetam uéng
khong lam anh hudng dén néng d6 trong huyét thanh & trang thai én dinh ctia iarbamaz-
epine va valproate. Tuy nhién, do thanh thai levetiracetam cao han 20% & trélem dung
thudc chéng dong kinh cam tng men. Khong yéu cau diéu chinh liéu. Probenecid:
Probenecid (liéu 500 mg 4 lan méi ngay) dc ché do thanh thai qua than clia chat chuyen
héa ban dau nhu‘ng khéng tic ché thanh thai qua than cta levetiracetam. Cac hudc tranh
thai duang udng, digoxin va wafarin: Levetiracetam liéu 1000 mg méi ngay khong anh
hudng dén dugc dong hoc cda cac thudc tranh thai dudng uéng (ethinyl estradiol va
levonorgestrel) va cac thong s0 noi tiét (LH va progesterone) khong bi thay d6i. Levetirac-
etam liéu 2000 mg méi ngay khéng anh hudng dén dugc déng hoc clia digoxin va
warfarin; thoi gian prothrombin khong bi bién déi. Viéc dung dong thdi véi cac thuéc
dlgoxm thudc tranh thai duong uéng va warfarin khong anh huéng téi dugc dong hoc.
cla levetiracetam. Cac thudc khang acid: Chua c6 di liéu ve anh huong clia céc thudc,
khang acid d6i v6i su hap thu levetiracetam. Thiic an va d6 uong €6 con: Muc do hap thu'
clia levetiracetam khong bi anh hudng bdi thiic an nhung téc do hap thu bi gidm nhe.
Chua c6 san dif liéu vé tuong tac thudc gida levetiracetam va do udng cé con (alcohol).
THAI KY VA CHO CON BU: Thai ky: Khong nén st dung levetiracetam trong thai ky va
trén phu nlt c6 ti€ém nang mang thai ma khong dling bién phap tranh thai trif khi that can
thiét. Chua c6 du dit liéu vé viéc st dung levetiracétam & phu nit cé thai. Nguy cd tiém an
doi véi con ngudi chua dugc biét. Nhiing thaydou sinh Iy trong thai ky c6 thé anh hudng
dén nong do levetiracetam. Da quan sat thay (€ gtam nong do levetiracetam trong huyét
tuong trong thai ky, ré han trong ba thang cudi cta thai ky (gidm dén 60% nong do ban
dau trudc khi c thai). Nén dam bao kiém soét [am sang phu hop cho phu nit mang thai
khi diéu tri bang levetiracetam. Viéc ngiing diéu tri thuéc chéng dong kinh cé thé dan dén
dot kich phét ctia bénh c6 thé gay hai cho nguoi me va thai nhi. Cho con bu: Levetirace-
tam duoc bai tiét { qua sifa me. Vi vay, khdng khuyén céo cho con bu khi dang dung thuéc.
Tuy nhten, néu can diéu tri voi levetiracetam trong khi cho con bu, nén can nhac loi ich/
nguy co clia viéc diéu trj so vdi tam quan trong clia v1ec cho con bu. ANH HUONG DEN
KHA NANG LAI XE VA VAN HANH MAY MOC: M6t s6 bénh nhén c6 thé buén ngu hodc
€6 cac triéu ching khac c6 lién quan dén hé than kinh trung uong, dac biét tai thoi diém
bat dau diéu tri hodc sau khi tang liéu. Vi vay khuyén céo nén than trong déi véi nhting
bénh nhan thuc hién nhiing cong viéc doi hoi ky nang, vi du: I3i xe hodc van hanh may
mac. Khuyén bénh nhan khong nén lai xe hoic van hanh may méc cho dén khixac nhan
duoc rang kha nang thuc hién nhiing hoat déng nay khong bi &nh huéng. TAC DUNG
KHONG MONG MUON: Dit ligu thi nghiém lam sang va Dif liéu sau khi luu hanh
thudc: Tém tdt hé so an toan: Tac dung khéng mong muén dugc bo cao véi tan sust
nhiéu nhat la viém mai- hong, buén ngt, dau dau, mét moi va choang véang.. Cac tac dung
khong mong muén dugc xép loai theo loai tan suat sit dung quy udc sau: Rat phé bién >
1/10; Phé bién >1/100 dén <1/10; Khéng pho bién >1/1000 dén <1/100; Hiém  >1/1000
dén <1/1000; Rét hiém <1/10000; Khong biét: (khong thé udc tinh tir dit liéu sén c6
phé bién: viém mai hong; Phé bién: chan an; tram cam, chéng déi/kich dong,
mat ngt, bén chon/kich thich; co giat, réi loan thang bang, choang vang, ng |
Khong pho bién: quén, suy giam tri nh, mat diéu hoa/diéu phéi van dong bat wng, di,
cam", r6i loan tap trung; chong mat; ho; dau bung, tiéu chay, kho tieu, non, pudn: qen
phat ban; suy nhugc, mét moi. Khéng pho bién: gidm can"’, tang can; giam tiédicau, gian
bach cau™, né Iuc tu tar™, ¢ dinh tu t, réi loan tamthan“’ hanh vi batthuang“ 3o glac\"“
gian di", trang thai Iti 13n®, con hoang s, khéng 8n dinh vé cam xtic/thay dbi
lo du; song thi, nhin ma; batthuong xét ngh|em chic nang gan’;rung toc"), chag,
yeu o, dau cg; chan thugng. Hiém: nhlem khudn; giam toan b huyét cau', gidmba
cau trung tinh”, tu tir hoan thanh™, r6i loan tinh cach, suy nghi bat thuong; mua giat
van™, réi loan van dong™, ching tang déng; viém tuy™ ;suy gan®, viém gan ; hoai tf
bléu bi nhiém doc", hdi chiing Stevens-Johnson, héng ban da dang“‘ 1Tac dung khéng
muén dugc thém vao trong kinh nghiém sau khi Iuu hanh thuéc. Mé td nhirng tdc dung
khong mong muén dugc lua chon: Nguy co chén &n cao hon khi duing topxramate déng
thai vdi levetiracetam. Trong vai tru’cng hop bj rung téc, quan sat thay cé h0| phuc khi
ngung dung levetiracetam. Uc ché tuy xuang duoc Xac dlnh trong mot s truang hop
gidm toan bo huyét cau. Déi tuong tré em: Dt liéu vé bién c6 bat loi cla levetiracetam la
tuong tu nhau gilfa cac nhém tudi va gilia cac chidinh d‘ong kinh duoc phé duyet Két qua
vé tinh an toan cla levetiracetam trén bénh nhi trong cac nghién ctiu lam sang va trén ‘
ngudi lén la nhat quan ngoai trif cac tac dung khong mong muén vé hanh viva tam than |
thuang xuat hién trén tré em han. Trén tré em va thanh thi€u nién tir 4 dén 16 tudi, non !
(rat ph6 bién, 11 2%), lo au (phd bién, 3,4%), thay ddi tam trang (phd bién, 2,1%), cdm xdc |
khong on dinh (pho bién, 1,7%), dé gay han (phé blen, 8,2%), hanh vi bat thudng (pho }1
bién, 5 6%) va ngui lim (phé bién, 3,9%) dugc bdo cdo vGi tan sudt nhiéu hon so véi cac
nhom tudi khac hoac trong ho so an toan néi chung. Mot nghién ciu danh gia tac dong
trén nhan thdc va tam ly-than kinh cua levetiracetam trén tré em 4 dén 16 tudi c6 can
dong kinh khai phat cuc b két luan rang levetiracetam khong khac biét so vai gia dugc
vé su‘thay d6i so vai ban dau. Két qua I|en quan den chtic nang cam xuc va hanh vida cho
thdy diéu tri bang levetiracetam lam xdu di vé hanh vi gay han. Tuy nhién, nhiing déi
tugng dung levetiracetam trong nghlen ctiu theo doi trong thcl gian dai nhin chung
khong cho thay biéu hién xdu di vé chiic nang cam xtc va hanh vi; dac biét céc danh gia
vé hanh vi gay héan khong xau di so véi ban dau. QUA LIEU: Triéu chdng va dau hiéu:
Buodn ngd, lo au, gay hén, suy giam nhan thic, suy hé hap va hon me da duoc quan sat
thdy khi dung qua liéu levetiracetam. Xur tri qua liéu: Néu qua liéu cap thi ¢d thé lam réng
da day béng cach gay non. Chua co thudc glal doc dac hiéu d6i véi levetifacetam. X tri
qua liéu chil y&u 13 diéu tri triéu chiing va c6 thé bao gom viéc tham tach méu. Hiéu suét
may thdm tach la 60% ddi v6i levetiracetam va 74% doi voi chat chuyen hoa chinh. HAN
DUNG: 36 thang ké tir ngay san xuat. BAO QUAN: Bio quéan dugi 30°C. 56 visa:
VN-15908-12. SAN XUAT BGI: UCB Pharma S.A Chemin du Foriest, B-1420 Braine, 'Alleud,
Belgnum NHA PHAN PHOI: Cong ty ¢ phan Dugc liéu TW 2 (PHYTOPHARMA), 24
Nguyen Thi Nghia, Q1, TP. HCM. KEPPRA Ia nhén hiéu thuong mai da dang ky
ctia GlaxoSmithKline group of companies.

Xin vui long thong bdo cdc tdc dung ngoai y cua thudc vé van phong dai
dién ctia GSK Pte. Ltd. Tai TP. HCM: DT: (84-8) 38248744 - Fax: (84-8)
38248742. Tai Ha Noi: PT: (84-4) 39362608 - Fax: (84-4)
39362602. Hodc 56 dién thoai di ddng 0963905235 hodc
email: antoanthuoc@gsk.com
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