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Sevoflurane Ia chét I6ng d& bay hoi, khong chay. Sevoflurane duge sif dung bing

céch hit chat Iéng da bdc hoi.

CHI BINH

Sevoflurane duge chi dinh trong khdi mé va duy tri mé trong gay mé & ngudsi Ion

va tré em trong phiu thuat
L

EU LUONG VA CACH SU' DUNG
Sevoflurane chi dugc sir dung bdi ky thuat vién gay mé da duge dao 1ao. Cén

chuén bj sin céc phuong tién ding dé duy tri thong khi, théng khi nhan tao,
lam giau oxy, phuc héi tudn hoan. Do mifc do mé cé thé thay ddi nhanh chéng,
chi sur dung céc binh béc hoi sevoflurane chuyén bigt dé cho duge mic néng

db liéu 6n dinh.

Sevoflurane duge dung qua dudng hd hdp. Sevoflurane cén dugc phan phéi
qua binh béc hai chuyén biét dugc thiét ké dac thu cho sevoflurane.
Liéu dan mé va duy tri mé phai difa theo tifng bénh nhan va muc dé tang liéu
phu thude va dé tubi va tinh trang l1am sang cla bénh nhan,
Néng dé phé nang 16i thiéu (MAC) cua sevoflurane gidm khi tang do tui clia bénh
nhén. Céc gia tri MAC cua sevoflurane theo tuéi dugc thé hién bén dudi:

Gia tri MAC cho ngu&i I16n va tré em theo do tudi

Tubi bénh nhan Sevofl trong
(nam) trong oxy 65% N,0/35% O,
0 - 1 thang* 3.3%
1 - <6 thang 3.0%
6 thang - <3 tu6i 2.8% 2.0%®
3-12 2.5%
25 2.6% 1.4%
40 2.1% 1.1%
60 1.7% 0.9%
80 1.4% 0.7%

# Tré so sinh du tui thai. Chua xdc dinh duge MAC 0 tré sinh non.
@ Otré 1- <3 b, st dung 60% N,0/40% O,.

Chat hap thy CO, khéng dugc dé bj khé khi sif dung thudc gay mé duding ho
hép.

Ngudi cao tudi

MAC giam khi d6 tudi tang. Néng dé trung binh cla seveflurane dé dat dugc MAC
& tui 80 la khodng 50% so vdi & tudi 20.

CHONG CHI BINH

Sevoflurane chéng chi dinh trén cdc bénh nhan

halogen khéac

Da tirng hodc c6 nghi ngd nhay cam vdi st cao ac tinh

Mé&n cam véi sevoflurane hay vdi cac thuSc mé dudng hd hép din xuét

+ C6 tién s(r viém gan do thudc gay mé halogen dudng hé hép hodc ¢4 tién
sif r6i loan chife nang gan trung binh dén nang khdng giai thich dugc (vi dy
vang da két hop vdi s6t va/hodc tang bach cdu va eosin) sau khi gdy mé
véi sevoflurane hodc céc thube gay mé dudng ho hép dan xuét halogen

+ Bénh nhan chéng chi dinh véi gy mé toan than,

CANH BAO DAC BIET VA THAN TRONG KHI DUNG

THUGC

Sevoflurane c6 thé gay suy hé hép, tinh trang cé thé gia tang do thudc tién mé
hoéc céc tac nhan gay suy ho hp. Phal kiém soét ho hip va hd trg néu cén thiét.
Sevoflurane chi nén duge sir dyng béi nhitng ngudi da dugc dao tao vé cach gay
mé toan thén. Cén chuén bj sén céc phuang tién dung dé duy tri théng khi, théng
khi nhan tao, lam giau oxy va phyc héi tudn hoan. Ta! cd céc bénh nhan gay mé
véi sevoflurane nén dugc theo doi lién tyc, bao gém dién tam dé (ECG), huyét dp
(BP), 86 bao hoa oxy va néng d khi CO, vao cubi ky thd ra.
Phéi biét dugce chinh xac néng d§ sevoflurane dugc gidi phdng tir binh bée hoi,
Do thubc mé bay hoi khac nhau vé tinh chat vat ly, chi sir dung céc binh béc hoi
da dugce higu chuéin riéng cho sevoflurane. Phudng phap gay mé phai duge c4
nhén hoa dya trén dap Ung cua bgnh nhén. Ha huyét dp va suy hé hép tang khi

géy mé shu.

Trong qué trinh duy tri mé, tng néng d sevoflurane gy gidm huyét 4p phy thude

héu. Gidm huyét

qué muc c6 thé lien quan dén do sdu cla

g4y mé va lrong

nhlng trutng hgp nhu vy c6 thé didu chinh bing cdch gidm néng dd sevoflurane

duge hit vao. Phél c6 bi
nhén bj gidm thé tich tui
nhén..dya trén vige s dyny

irong méw, chc thay a6l huyét dong co thé
mé bay hoi khac. Sy phyc héi W g

hoan, hg

N phép chém s6c dic bigt khi chon liéu cho nhitng bénh
huyét ap, hoic diéu hoa huyét dong cho bénh

cing cde thue khéc. Do sevollurane khéng tan

\rsde khi chuy@n bénh nhéin khéi phong héi tinh,

Thutng tinh nhanh sau khi gy mé bing sevoflurane,
cdin s6m duge gibm dau sau phu thuft,

Miic di sy phyc héi y thire sau khi ding sevollurane thuang xa
aén chic nay
chua duge nghlén ciu, Cong nhut

nhung sy énh huéng

Ul tu trong 2 hode 3 n
thuéc gy mé khae, nh

tAm Lrgng c6 thé kéo dai val nghy sau khi dung thude,

Bénh nhan bl bénh mach vanh

f

xdy ra nhanh han 80 véi mdt s6 thude
mé toan than nén duge ddnh gl

céin than

do dd, bénh nhan c6 thg

ra trong vai phat,

xy sau khi gay ma

ng thay dél nhd vé

Cling nhu 1t cd cc thube gy mé, duy trl sy 6n dinh ciia huy6t dong 1a 1t quan
trong dé ngin nglra nhél mau ca tim & nhirng bnh nhan bl bnh ddng mach vanh,

Cén thén trgng khi tién hanh gy mé sén khoa do téc dyng lam gidn W cung va
1ang chay mau t cung cla sevoflurane.

Bénh nhn phAu thuét thdn Kinh
Trén nhitng bnh nhan cé nguy cd téng ICP, nén sl dyng thin trong sevoflurane
k&t hgp cdc thao tdc lam gidm ICP nhu ting thdng khi,

aUnfl o

. Viéc dung c6 lién quan dén co git xdy ra & tré em va
thanh nién ciing nhu ngudi cao tuéi c6 va khdng cé cée yéu 16 nguy cd truée d6.
Danh gié 1am sang Ia cén thiét trude khi sit dyng sevoflurane trén nhimg bénh
nhan cé nguy cd bj co giat. O tré em, 9 sdu cua gay mé nén dugc han ché. EEG
¢6 thé cho phép 18i uu héa liéu sevoflurane va giip ngén chan sy tién trién coa
hanh déng co giat d nhitng bénh nhan cé khuynh hudng co giat.

nhén n thudng than
Méc di dif lidu tir cae nghién ciru lam sang c6 kiém soét & Iuu lugng thép can gidi
han, két qua nghién ciu duge Iy tir bdnh nhan va ddng vét cho thdy c6 nguy co
t6n thuong thén, duge cho la do hop chét A, Céc nghién clu trén ngudi va dong
vét da ching minh rang st dyng sevoflurane I6n han 2 MAC+gid va luu lugng khi
hit vao < 2 L/phit cé thé lién quan dén protein niéu va dudng niéu.
Chua thiét 1ap dude néng dd phai nhidm hap chét A du kién c6 thé gay déc tinh &
thén trén Iam sang. Cén xem xét 14t ca cac yéu 18 lién quan dén viéc phoi nhiém
hgp chét A & ngudi, dic biét thai gian phdi nhidm, Iu lugng khi mdi va néng do
sevoflurane. Néng dé sevoflurane hit vao va luu Iudng khi méi nén duge diéu
chinh dé giam thiéu sy phoi nhidm véi hop chét A. Phoi nhiém sevoflurane khéng
qué 2 MAC+gi&s véi Iuu lugng khi tir 1 dén <2 Liphut, Khéng khuyén céo si dung
Iuu lugng khi mdi <1 Lphat.
Bénh nhan bj suy than
Do ¢6 it bénh nhan suy than (néng dd creatinin huyét thanh ban ddu > 1,5 mg/
dL) dugc nghién ciu, do an toan cla sevoflurane trén nhém bénh nhan nay chua
dugc xéc lap.

Bénh nhén bi bénh gan

Céc trudng hop rat hiém gdp cua rdi loan chifc nang gan sau phdu thuat nhe,
trung binh hodc nghiém trong hodc viém gan (cé hodc khéng kém vang da) da
dugc bao cdo 1 kinh nghiém Iuu hanh trén thi trudng. Nén thyc hién danh gia lam
sang khi st dung sevoflurane trén nhitng bénh nhan vifa trai qua céc vén dé vé
*gan hodc dang diéu tri vdi cac thudc da dugc biét la gay réi loan chic nang gan.
g nhirng bénh nhan da bj tén thuong gan, vang da, s6t khong rdé nguyén nhéan
hodc tang bach cdu va eosin sau khi ding cac thuéc gdy mé dudng hé hdp khac,
khuyén céo nén tranh st dung sevoflurane néu cé thé gay mé bang thudc tiém
finh mach ho#c gay 1é tai chd.

nh nhan bj réi hy

Nén thén trong khi gdy mé toan than, bao gém ca sevoflurane, trén nhitng bénh
nhén bj rdi loan ty thé.

g t h n
Sevoflurane c6 tac dung e ché tim lién quan dén liéu va gay suy giam stc can
mach mau toan thén lién quan dén liéu.
Cén phai dac biét chu y khi Iya chon liéu cho nhitng bénh nhén bi giam dung
lugng mdu, ha huyét ap, suy yéu hodc huyét ddng mau bi tn thuang khac, vi dy
do cac thude ding déng théi.
Nhing bénh nhan phai nhiém trd lai véi cac hydrocarbon bi halogen héa, gém
ca sevoflurane, trong mét khodng théi gian twong déi ngdn c6 thé tang nguy co
bj céc t6n thuang gan,
D3 c6 mdt s8 bdo cdo don Ié vé tinh trang kéo dai khodng QT, c6 rét it mdi lién
hé véi tinh trang xodn dinh (trong cac trudng hop ngoai 18, tr vong). Cén than
trong khi sir dung sevoflurane cho nhimg bénh nhan nhay cam (vi du nhu bénh
nhén cé hgi chimg QT kéo dai bdm sinh hodc bénh nhan ding cac thude cé thé
gay kéo dai khoang QT).

Trén nhitng ngudi nhay cam, cac thusc mé dudng hé hap manh cé thé kich hoat
tinh trang tang chuyén hda co xuong dén dén nhu cdu oxy cao va hdi chung lam
sang dugc biét dén 1a 8t cao 4c tinh. Céc trudng hop hiém gdp cua sét cao ac
tinh dé dugc bao céo khi ding sevoflurane. Hai chiing 1am sang dugc bao hiéu
bdi tang CO, mau, va c6 thé bao gém cing ca, nhip tim nhanh, thd nhanh, tim tai,
loan nhip tim, va/hodc huyét 4p khong 6n dinh. Mt vai dau hiéu khdng déc thu
cling c6 thé xuét hién khi gy mé nhe, thidu oxy cép tinh, tang CO, mau va giam
thé tich mau. Tir vong do st cao ac tinh da duge bao cdo vdi sevoflurane. Didu tn
bao gém ngirng céc thubc gay kich hoat (vi dy sevoflurane), tiém finh mach natn
dantrolene, va dp dung ligu phap hé trg. Diéu tri ndy bao gém nd Iye dua nhiét
9 cd thé vé binh thung, hd trg hd h&p va tudn hoan nhu duge chi dinh, va xi Iy
céc r6i loan thang bang kiém toan b thudng bang cac dung dich dién gial. Suy
thén 6 thé xdy ra sau do, va cén phai theo ddi luu lugng nudc tiéu va duy tri luu
Iugng nudc tiéu néu cd thé. Viéc sir dung cac thude gay mé dudng hd hap hism
khi lién quan dén sy gia tang néng d kali trong huyét thanh dan dén rdi loan nhip
tim va L vong & bénh nhan nhi trong giai doan hau phau.

Khong dugc sur dung sevollurane @ nhitng bénh nhan duge bidt hodc bj nghi ngd
nhay cdm vdi st cao dc tinh.

y "

Tang Kali mau trong giai doan trudc va sau phiu thuat

Nhitng bénh nhan bj b§nh thén kinh tiém &n cing nhu 6 rang, dac bigt la bénh
loan dudng co Duchenne, cé vé dd bj 16n thuong nhdl. S dyng ddng thor
succinylcholine ¢6 lién quan dén hdu hét, nhung khong phai 1a tat ca, cac truong
hgp nay. Nhitng bgnh nhan nay ciing bj tang dang ké ndng dd creatine kinase
trong huyét thanh, va trong mét s8 trudng hgp, nhimg thay déi trong nudc tidu
pht hgp vdi myoglobin nigu. Mic du biu hign tuang ty voi st cao 4c tinh, nhung
khéng cd bénh nhan nao cd déu hiu hodc trigu ching cla cung ca hodc tang
chuyén hda.

Khuyén cdo can thigp s0m va tich cytc dé didu trf tang kali mau va réi logn nhip tim
do d6i khdng, nhu 1a dénh gid bnh thdn kinh co tiém &n tiép theo.

P4 nhiin duge cdc bao cdo don 1é vé kéo dai khodng QT, rdt hiém khi lién quan
161 xodn dinh (trong Mot 88 trwang hgp ngoal 19, W vong). HEL sUe thdn trong khi
s\ dung sevoflurane cho bnh nhan nhay cam.

81 dung céa thude gdy mé dudng hd hdp hidm khi lién quan tdi tang ndng dd
Kall huy@t thanh ddn dén r6i loan nhip tim va W vong & b@nh nhan nhi trong glai
doan hiu phlu. .

Su thay (hé oda chilt hilp thu CO; khd ,
Phan ung 1da nhigt gita sevoflurane val cht hdp thu CO, tang 1én khi chét hip

thy €O, kho, nhuf sau glai doan kéo dai han cua dong khi khd di qua binh chira |

ohdt hiip thy CO,. RAL hidm gdip cdc truang hop nhidt dd tang 18n qua cao, khai

vivhodic b&c chdy trang mdy gy mé duge bdo cdo tong qud lrinh SU dung

sevollurane cung véi chat hép phy kho, déc biét 1a nhimg chdt c6 chua Kali
hydroxide. Syt cham 18 bt mﬂa?\q trong vic tang ndng dg sevoflurane hit vao
hodc gidm ddt ngét néng dd sevollurane hit vao so véi muc cai dat cua binh bde
hal cé 1h6 1 mot ddu higu cua qua nhigt binh chira chat hl;; lh: ?‘?:' —
Mat phan g téa nhidt, sy gidng hoa sevollurane tang, va sy hinh than

8dn phém qme\g héa cg 1vagy ?2 khi sy hép thu CO; trd nén khd, nhu sau mét

thy CO,. Cdc chdt phan hdy cla
thés gian dal déng khi knd di qua cdc ";"M"“’ ide, va hop chat A, B, C va

n
D) dugc quan sal thay trong mach ho "o‘xg cgol mot mdy gdy mé thyc nghiém su
d an
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gian dai (22 gié). Néng d4 formaldehyde quan sét duge trong mach ho héip gdy
mé (s dung natri hydroxide chira cdc chét hp thy) phis hgp vt néng do da duge
biét gdy kich ing hd h&p nhe. Sy lién quan vé mét 1am sang cua cdc chat phén
hiy quan st duge dudi md hinh thit nghidm qua muc ndy 1a khong xéc dinh.
Néu bac si didu trf nghl ngd chéit hap thy CO; bf kho, phi thay thé tnséc khi sur
dung sevoflurane. Chi th| mau trén héu hét cac chit hiip thy CO; khong cén thiét
phéi thay khi bj khd,

Do d6 khdng cd déu higu thay a6l mau séc khdng duge col [a mot tin higu an
1041 cua vide dd nude. Chat hép thy CO, phdi duge thay thurdng xuyén bt ké
chi thi mau.,

B8énh nhan nhi

SUr dung sevoflurane o6 lién quan 161 co gidt. Nhidu trueng hgp xdy ra @ thanh

nién va tré em 1 2 théng tuél, ma héu hét khong cd yéu 16 nguy co rude d6. Nén

1ién hanh ddnh gia Iam sang khi sur dung sevoflurane trén nhimg bénh nhén cé

nguy ca bj co gidt.

Héi tinh nhanh & tré em cd thé din dén trang thal kich ddng va gy cdn trd han

dén s\ hop tac cua tré em (trong khodng 25% tré em gdy mé)

Loan nhip thét duge ghi nhan @ vai tnsing hop riéng 1é bénh nhi bl bénh Pompe.

Nhirng van ddng do réi loan tnfang lye ca, sé mét di ma khong cén diéu tr|, da

e ghi nhan & nhimg tré sur dyng sevoflurane dé khdi mé. M&i quan hé vai

sevoflurane con chua chic chin,

Khi mé va duy tri mé toan than véi sevoflurane da duge thiét 1ap trén cdc thut

nghiém 14m sing c6 d6i chung @ bénh nhi t 1 dén 18 tuél. Sevoflurane khéng

¢6 mui hiing va thich hgp cho viéc khdi mé bAng méit na & bénh nhi. Néng do

sevoflurane cAn thiét dé duy tri mé phy thudc theo tudi. Khi sir dung két hop voi

N,O, nén gidm lidu tuang duong vdi MAC cua sevoflurane & bénh nhi. Liéu MAC
cua sevoflurane 9 iré sinh non chura duge xédc dinh.

Hoi ching Down.
Mrc dd va ty I cao han déng ké cia nhip tim cham da dugc bdo cdo @ nhimg 1ré
bj héi chimg Down trong va sau khi khdi mé bing sevoflurane

DUNG THUOC TREN PHY NU' CO THAI VA CHO CON
BU

Phén loai nguy co trén thai thuéc nhém B

Nhimg nghién ctu vé sy sinh sén d& duge tién hanh trén chudt va th v liéu lén
dén 1 MAC khong c6 chét hép thy CO, va da ghi nhdn khéng cd bang ching cla
tinh trang t8n thudng sy sinh sdn hay gdy hai cho bao thai do sevoflurane d muc
0,3 MAC, murc cao nhéit khdng gy doc Nhimg nghién curu vé kha nang sinh sdn
tién hanh trén chudt cho thdy giam 1 1& 1am 1§ va mang thai sau khi tiép xuc lap di
13p lai véi cdc lidu thude gay mé. O nhimg néng 9 chua gdy mé trong glal doan
chu sinh, chut ¢ biu hign mang thal kéo dai

Nhimg nghién ctfu vé ddc tinh 1rén sy phat trién va sinh san cla sevoflurane
@ dong vét khi cé hign dign nhitg chét cé tinh kiém manh (nhu thodi giang
sevoflurane va sdn xudit ra hgp chdt A) chua duge tién hanh. Khong cé du céc
nghién cru va nghién ciu duge kiém sodt 16t tién hanh trén phy nir c6 thai Do
nhimg nghién ciu vé sy sinh san trén dong vat khdng phdi luén ludn dy dodn
:‘loc dap Ung & ngudf, chi nén st dyng sevoflurane trong thal ky khi that sy

in thiét ;

Phu n ¢4 thai :

Khéng ¢6 hadic co han ché dir ligu vé sir dung sevoflurane cho phy nir ¢6 thai,
Céc nghién cuu trén ddng vét da cho thily c6 dge tinh sinh san; do do, chi nén s
dyng sevoflurane trong th&i gian mang thal va phy nif cé kha ndng mang thal ma
khdng sir dyng bién phép tranh thai khi that cn thiét

Trong m§t thir nghiém Iam sang, dd an toan cla sevoflurane dd dugc chung minh
trén cdc ba me va tré so sinh khi sl dyng cho gdy mé trong théi gian mé dé Sy
an toan cla sevoflurane trong qud trinh sinh dé va chuyén da qua am dao chua
duge chimng minh.

Cén than trong khi lién hanh gdy mé sdn khoa do tdc dyng lam gian cua
sevoflurane trén tW cung va ting chay médu t cung.

Khdng biét ligu sevoflurane cd duge fié vao siia me khdng. Can than frong khi
dung sevolurane cho phy nir dang cho con bu. Do khong cd thdng tin nae duge
ghi chép, céin khuyén cdc ba me tranh cho con bu trong vong 48 gid sau khi ding
sevoflurane va loai b lugng sira 1iét ra trong théi gian nay.

Kha nang sinh sdn

Cac nghién cuu trén ddng val da cho thdy cdc tdc dung bét Igi Ién kha nang sinh
sdn. Khdng c6 dir ligu vé tac dong cla thube [én kha nang sinh sén cua ngudi.

'rlzc DONG LEN KHA NANG LAI XE VA VAN HANH MAY
MOC

Théng béo cho bénh nhan biét: higu suét cla céc hoat ddng doi hoi sif tinh téo vé
tinh thén nhu 14i xe hay van hanh mdy moc c6 thé bj suy giam mot théi glan sau
khi gy mé loan than Ngudi bénh khdng dugc phép lai xe trong mét khodng théi
gian thich hgp sau khi gdy mé bing sevoflurane.

TUONG TAC VO1 CAC THUGC KHAC VA CAC DANG
TUONG TAC KHAC

Cén trong khi sl dyng cdc thudc kich thich thdn kinh glao cam beta nhu
isoprenalin va céc thuéc kich thich giao cam ca alpha I&n beta nhu adrenalin va
noradrenalin trong khi st dung thuéc gy mé isofluran do nguy cd nhip nhanh that,
Cac thude te ché MAO khéng chon loc, nguy co cdn cdp trong khi phiu thuat
NI chung, khuyén cdo nging diéu trf céc thude nay trude khi phiu thudt 2 tuén
Sevoflurane c6 thé lam gidm huyét 4p ddng ké & bénh nhan dang diéu trj véi cdc
thuc chen calcl, dic biét [a céc ddn xuét dihydropyridin.

Cén trgng khi s dung ddng thesi cdc thusc chen calcl véi cac thude gdy mé hé hép
do céc thubc nay cing cé tac dung khong t6t dén co thét ca tim.

Su dyng déng thdi succinylcholin véi cdc thuSc gdy mé hé hdp co lién quan téi
sy tang hiém c6 nbng d§ Kall huyét thanh d&n téi loan nhip tim va 1 vong cho
bénh nhi trong théi gian hau phlu Sevoflurane dugc chimg minh 1a an toan va
higu qua khi ding déng thaf véi mdt Iugng 16n cée thubc khac nhau thuting gip
trong céc ca phu thudt nhu thuc hé thén kinh trung vong, thube téc dung 1én
hé thén kinh thyre vit, thube gidn cd xuong, thude chdng nhidm khudn gém cd
aminoglycoside, cdc hormone va céc chdt thay thé 18ng hp, cae dn xuit mau
vé thube tim mach, gém ca epinephrine.

Nitro oxide:

Nnu véi thubc gy mé db bay hof diin xullt halogen khdc, MAC cua sevollurane
Qiém khi dung két hop véi nitro oxide, MAC tuang ting gidm di khodng 50% &
nhimg bynh nhan nguél I6n va gidm di khodng 25% & nhdng bénh nhi
Céc thube chen thén kinh-co;
Cing nhu céc thubc gdy mé duang hd hip khic, sevollurana 1am tan wang
va thi glan téc dgng chen thiin kinh-ca bdi c4c thube glan co khéng ggyckha c::g
Kni ding dé h trg cho gdy mé bling alfentanil-N;O, sevollurane 1ang tac dyng
€hen thén kinh-co cua pancuronium, vecuronium hodc atracurium Cac sy didu
chinh liéu cac thube gian ca nay khi s dyng cung vér sevoliurane |a wong ty nhy
véi Isollurane Tdc dng cua sevollurane Ién succinyicholine va tht gian kit oo
chen thédn kinh cg chua duge nghién cuu
1 Gidm I6u cia cc tac nhan chgn thén kinh cd rong qua trinh khdv mé bA
sevoflurane c6 thé lam khél phat chgm qua trinh tuang thich cho gt ngi ki quan
4 hodic giin ¢ khong déy du do vige 1ang 1ac dyng cua cac ldc nhan chen thdn
4 kinh-cd da Guan st duge trong 1 vai phut sau khi bit ddu sif dung sevollurane
T;onq CAC 14 nhéin khong gdy khis cyc, da nghién cuu Wang 14c gilra sevoliurane
| Ol vecuronium, onium va atracurium. Trong tnidng khé
A4, veuureniun, paneur hp khéng cé hirdng
¢ 1. Knidingi knf quan, khong gidm fiéu thuc gidn ca khdng gay khit oo,
1 2. Trong qua irinh duy ) mé, liéu thudc gidn ca Kndng khir eye ¢4 thé gigm

80 VAl khi ding hdn hgp gy mé véi N O/opioid. SU dung liéu bd sung cua
thudc gidn ca nén dya vao dap img véi kich thich thén kinh
gzl dat nl khi quan, khaing dugc gidm liu thube gidin cd khdng gay khi cyc.,
ng nhur céc thubc khéc, c6 thé diing nhiing néng dd sevoflurane thiip han sau
khi ding mdt thuéc mé duémg tinh mach (nhu propafol)
Néng dé florid trang huy#t twang gia tang déng ké khi tiing hoat tinh cia CYP2E1,
Benzodiazepine va céc oplold:
Benzodiazepine va opioid duge dy kién 8 lam gidm MAC cia sevoflurane giéng
nhu véi cdc thube gay mé dudng hb hip khac, Dung sevoflurane la tuang thich
vl céc benzodiazepine va oplod thuéing duge st dung khi tién hanh phau thuét.
Céc oplold nhu fentanyl, alfentanil va sufentanil, khi két hgp véi sevoflurane c6 thé
0dy gidm hiép déng nhip tim, 4p sufit méu va t6c 89 tha.

Thubc chen beta

Sevoflurane cé thé 1am ting céc tdc dyng Am tinh 18n sie co bép, n
déin truyén co tim cda céc thube chen beta théng qua viée phong 16a
trr cla tim mach

Epinephrine/adrenaline

Sevollurane c6 mufc nhay cdm trén cd tim tudng ty isoflurane vé cac dnh hudng
181 loan nhip khi s dyng véi adrenaline ngoai sinh, ngudng liéu gy loan nhip that
dang ph6i hop @4 duge xdc nhan la 5 meg/kg.

Chét gay cam (rng CYP2E1

Céc thubc va hgp chét lam tang hoat dong tua cylochrome P450 isoenzyme
CYP2E1, nhu rudu va isoniazid, cé thé 1am téng chuyén héa sevoflurane va
dAin dén 1am téng dang ké néng do florua trong huyét tvdng. S dung déng thet
sevoflurane va Isoniazid c6 thé lam ting céc tac dyng gdy ddc gan cia isoniazid,

Kich thich thén kinh giao cam khéng truc tiép

Khi st dung sevoflurane cung véi céc thude kich thich thén kinh giao
cam gldn tiép (amphetamines, ephedrine), c6 nguy ¢d bj ting cdp
tinh huyét p dét ngot.

Verapamil .
Suy gidm diin truyén nhi thét da dugc quan sat théy khi verapamil va
sevoflurane dugc si dyng cling mdt lde.

St John's Wort

& cdc bénh nhan diéu Irj dal ngay véi St John's Wort d c6 trudng hop
duge béo céo ha huyét dp nang va kéo dal théi gian tinh mé sau khi
glly mé bing thuc mé dan chat halogen dudng hit.

Barbiturate

Dung sevoflurane la tuang thich véi cac barbiturate, propofol va céc
thuéc gdy mé dudng finh mach thudng dugc su duqq khac. Néng dé
thép cua sevoflurane c6 thé duge yéu cdu sau khi sir dyung mét thudc
gy mé dudng finh mach.

TAC DUNG KHONG MONG MUON

Tém tét hé so an toan
Cing nhu tdt ca cdc thubc gay mé dudng ho hdp manh khéc,
sevoflurane c6 thé gdy suy hd hip- tim phy thudc liéu.
H&u hét cac phan (ng bét Igi 1 tir nhe dén trung binh, nghiém trong y
va thodng qua trong théf gian diéu tri. Budn ndn va ndn da dugc béo céo trong giai
doan hau phau- cc triéu tning thudng géip sau phiu thuat va gdy mé toan than-
ma c6 thé do thudc gy mé dudng ho hip, céc thube khéc dugc dung trong phiu
thudt hodc hau phlu, hodc phan ung cua bénh nhan véi phudng phép phdu thuat.
Céc phan (ing bét Iof thudng gédp nhét nhu sau:

Trén bénh nhan ngudi Ian: ha huyét dp, buén nén va nén

Trén bénh nhan cao tudi: nhip tim cham, ha huyét 4p va nén; va

Trén bénh nhan nhi. kich ddng, ho, ndn va budn nén.

Tém tat cac phan (rng bét Igi

T4t ca cdc phdn (mg, it nhét c6 thé lién quan dén sevoflurane t cdc thd nghiém
|am sang va kinh nghidm sau khi luu hanh, duge thé hién trong bang dudi day
theo Phén loai h@ thdng co quan MedDRA, khodng wu lién va tdn sudt. Cédc
nhém tén sudt sau dugc sir dung: Rat phd bién (21/10); Phé bién (21/100 va <
1/10), Khang phd bién (21/1000 va <1/100), Hiém (21/10000 va <1/1000), Rét
hiém (<1/10000), gém cé cac béo cdo néng 1é. Cac phan Ung bat Igi sau khi luu
hanh duge bdo cdo ty nguyén tir mdt qudn thé vdi ti 1@ phai nhidm chua rd. Do
d6, khdng thé udc tinh ty 18 that cua cdc téc dung bat Igi va tdn sudt 1a “Chua
3", Loal, mifc 09 va tan sudt cua cac phan Ung bat Igi trén cdc bénh nhin diung -
sevoflurane trong céc thir nghiém 1am sang dugc so sanh vdi cdc phan ing bat
Il trén cdc bénh nhén dung thubc tham chiéu i

dap va
ché bl

g3

il

Al han_ U it U hi m kinh I =
luu hanh
Tém tat cac phan ing bét lgi cia thudc hay gap nhét trong céc thir
nghiém lam sang va kinh nghiém sau khi luu hanh cua sevoflurane
[Phan loal he théng co quan |Tén sudt Phén ung bét lgi
R&i loan hé mién dich Chua ré Phan ung phan vé'
Phan ung dang phan vé
Qua man'
R&i loan tam thdn Rét phé bién Kich déng
Khé bién_[Lu 1&n
RGi loan hé thén kinh Phé bién J u
Cho t
Dau ddu
Chua 1o Co giat> 3
Loan tryang e cd
Ta lue
R6l loan tim Rl phé bién Nhjp tim cham
Phd bién Nhip tim nhanh
Khdng phé bién [Block nhi that hoan toan,
Loan nhip tim (gém ca
loan nhip thét), rung nhi,
ngoai tdm thu (tam that,
trén that, lién két- mach
nhip dd1)
Chua rd L |Con tim*
Rung that
Xodn dinh
Nhip thdt nhanh, Kéo dai
QT dign tim a8
R&i loan mach Rét phd bién Ha huyét ap
Phé bién Tang huyét ap
H héip, ngyc va trung that Rat phd bién Ho
g A bién Ri loan hd hdp
Suy hé hdp l
Co thdt thanh quan
Tdc nghén duong thd
Khéng phd bién [Ngung thd
Hen
Thiéu Oxy
Chua 1d Co thdt phd qudn
Kho thd'
Thd kho kheé'
Nin thd
Pha né phdi
o
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Giam bach cdu
Tang bach ciu

Bi tiéu

Glucose niéu

Suy than cip
Viém than ké - 6ng than
Budn nén

Non

Tang liét nude bot
Viém ly

Tang kali mau

It gép

[aniuvlﬂbwﬂhwﬂ

RGi loan than va tiét niéu Tt gap

Chua ro

R6i loan tiéu héa Rt phé bién

Phé bién
Chua rd
Chua rd

R&i loan chuyén héa va dinh

DAC TINH DUQGC DONG HOC

Chuyén héa

Cytochrome P450 2E1 chuyén héa sevoflurane thanh heyafiyern "
(HFIP) phéng thich ra fluroride vd cd va CO,. Khi duge hinn M’Wo‘sop,h ¥sopropano
chéng gén két véi glucuronic acid va dugc thai tn qua nude yig, m.m 1P nhanh
chuyén héa. Khong 6 con dudng nao khéc chuyén héa Woﬂura",% chat .
dinh. Trong nhiing nghién ctu vé chuyén héa tién hanh trén cg the sdngduw xac
khodng 5% liéu sevoflurane cé thé dudc chuyén héa cho thdy
Cytochrome P450 2E1 la isoform chinh duge xac dinh dé chuygn,

vay‘ chét nay c6 thé giam di khi tiép xuc lau ngay véi isoniazi:r,b ‘:::n:"gi‘:rane. A
1dng ty véi chuyén héa isoflurane va enflurane, khac véi meth, xyhure u na‘y
nay duge chuyén héa thng qua nhiéu isoform khéc nhau cia oyt och,::; _P jgol

dudng

RGi loan md lién két xuong va
xuong
Réi loan gan- mat

Chua rd Cumng cd

Chua ré Viém gan' ?
Suy gan' ?
Hoal v gan' ?
Vang da
Viém da do tiép xuc'
Ngua
Phat ban'
Sung mat'
Mé day

n lanh
Sét
Kho chiu d nguc'
S61 cao 4c tinh' 2
Phu
Ha than nhiét
Glucose mau bat thuéng
Xeét nghiém chirc nang gan
bét thudng®
Men gan AST (SGOT)
téng
Men gan ALT (SGPT) téng
S6 Iugng bach céu bt
i thudng

e Ex Tang fluoride mau'

Tang creatinine huyét
thanh
Enzym LDH trong méu
1a

R&i loan da va md dudi da Chua rd

[RGi Toan chung va tai vi tri tiém |Ph bién

Chua rd

Xét nghiém Phé bién

Khong phé bién

n
Chén thuong, ngd déc va bién Ha than nhiét
lehingsidung
Xem muc Téc dyung khong mong mudn- M ta cac phan (ing bét loi chon loc
Xem myc Canh béo dic biét va than trong khi dung thuéc
Xem muyc Téc dyng khéng mong mudn- Bénh nhan nhi
C6 rét hiém béo céo sau khi luu hanh vé ngitng tim khi si dung sevoflurane
Céc trudng hop thinh thodng ¢6 thay déi thoang qua trong cdc xét nghiém
chufc néng gan da dugc bao céo vdi sevoflurane va cac thuéc tham chiéu.
M an (f i chon |
Sy téng thodng qua ndng dé fluoride vé co trong huyét thanh cé thé xay ra trong
va sau khi gdy mé bang sevoflurane.
Néng do fluoride v6 co thudng dat dinh trong vong 2 gidf sau khi két
thic gay mé bing sevoflurane va trd lai trong vong 48 gidf trudc tién
phéu. Trong céc thit nghiém lam sang, ndng dé fluoride téng cao
khéng lién quan dén suy giam chirc ndng than.
Da co cdc bdo cdo hiém gép vé viém gan hau phau. Ngoai ra, hiém
gdp céc bdo cdo sau khi luu hanh vé suy gan va hoai tf gan lién quan
dén viéc sif dung céc thudc gay mé dudng hd hdp manh, bao gém
ca sevoflurane. Tuy nhién, ty I& gap phai thuc té va méi quan hé cia
sevoflurane vdi céc tac dung nay khong thé xac nhan dudc mét cach
chdc chdn (xem muc Cénh béo déc biét va than trong khi dung thuéc).
Céc béo céo hiém gép vé qua man (bao gém viém da do tiép xuc,
phat ban, khé thd, thd kho khe, kho chiu & nguc, sung mat, phu mi
mat, ban d6, mé day, hen phé quan co that, phan (ng phan vé hodc
dang phan vé, va cdc enzyme gan tang cao da dugc béo cdo déc bigt
lién quan dén nghé nghiép phai phoi nhiém thai gian dai véi cac thude
gay mé dudng hé hap, bao gém ca sevoflurane.
Trén nhitng d6i tugng nhay cam, céc thude gay mé dudng hd hap
manh cd thé kich hoat tinh trang téng chuyén héa co xudng dén dén
nhu cdu oxy cao va hoi ching 1am sang dudgc biét la sét cao ac tinh
(xem myc Canh bdo dac biét va than trong khi dung thudc).

Bénh nhén nhi

Viéc s dyng sevoflurane cd lién quan dén co giat. Diéu nay da xay

ra trén nhiéu tré em va thanh nién tlr 2 thang tudi, hdu hét trong s& ho

khéng c6 céc yéu 16 nguy cd trude dé. Mot s truong hop duoc bao
céo khong cb céc thube diing cung, va it nhdt mét trudng hop da dugc xdc nhan
bling dién nao d6 (EEG). Méc di nhiéu truéng hop cé con co giat duy nhat sé ty
mét di hoc sau khi diéu tr], cac trudng hop c6 nhiéu con cd gidt cling da duge bao
céo. Co giét xdy ra trong, hodic ngay sau khi khdi mé, trong thai gian mé, va trong
gian doan phyc héi sau phAu thuat [én dén 1 ngay sau khi gy mé. Nén tién hanh
dénh gié 1am sang sau khi st dyng sevoflurane ¢ nhirng bénh nhan cé nguy ca bj
co giat (xem myc Cénh béo déc bigt va than trong khi dung thuéc),

. hi

Béo céo cac phan Ung bét Igi nghi ngd sau khi luu hanh thude la viéc quan trong.
Viéc nay cho phép tiép tyc tiép tyc theo doi can bang lgi fch/ nguy cd cla thude.
Céc nhén yién y 18 phal bdo cdo bél ky phan Ung bat Igi nghi ngd néo vé Trung
tam DI va ADR Quéc gia.

QUA LIEU VA CACH XU TRI

Céc trigu chitng qué liéu bao gém suy ho hdp va suy tudn hoan. Trong truong
hop qué lidu, cn thyc hién cac bign phap sau: ngung s dung sevoflurane duy
11 théng khi, théng khi hé trg hodic kiém sodt véi oxy 100% va duy il chuc nang
fim mach,

PAC TINH DUQC LIC HQC

Tée dhny cla sevollurane Ién chuc niing thdn & nhing bénh nhan c6 chue ning

thgn binh thuding trude phlu thuft, so sanh sevollurane (N=98) vai chdl ching

hogt tinh (N=60) khi st dyng rén 2 gits voi luu lugng khi méi s 1 Lpht. theo

Hbu chulin x&c dinh cia nghién ciu, 1 benh nhan rong nhom dung ssvolluun,

6 thng creatinine kém theo 16U glucose va 1iéu dam. Bonh nhan ndy duge st

dyng sevoflurane voi Iuu lugng khi méi sB00mI/phul. Ap dung liéu chufin luang

W/, Knbng c6 bnh nhn na rong nhom chiing ¢6 tinh trang 1ng creatinine trong

':‘vﬂ wong cn dibu ] clip i e
100G mit nghién cuu Iugng gié 1inh an 1oan cla seyollurane 16n chue N

6 nhiing bnh nhan bj luy'l‘r?‘en dang 6n dinh, 0 sdnh sevoliurane (N=59) Vol chiit

g hogt 1inh (N=67) khi st dyng 1rén 2 gltr vai I Iugng ki mai s | Lphut, cd

bénh nhin rong nhém sevofiurane vé 8 bnh nhin lrang nhom chung bl 1ing

Creatining trong mau theo iby chuin xdc dinh cta nghién e,

Kom hém myc Canh bho dhc bigt vh thgn Irgng Khi ding INudo.

Phé bién

» s woN =

Barbi khdng thic ddy duge qua trinh chuyén héa cia seyof

minh hoa thé hién bén dudi, céc néng do cua fluoride vé cq, wi’«?‘?.'i,?"" h;nh
2 0lt sau khi két thic gy mé bang sevoflurane s& quay tré Iai néng gg E vuﬁ
dAu trong véng 2 gi¢ sau géy mé @ phén Ién céc truéng hop (67%). Vige lf:‘ﬂ' truf
qua phéi nhanh chéng va nhiéu cia sevoflurane han ché 16i da luv‘ng muacl
mé con dé chuyén hoa. -

Nong do fluoride trong huyét thanh khi ding sevoflurane va cée
thuée mé bay hoi khac
70
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Cousins M.J., Greenstein L.R., Hitt BA., et al: Metabolism and renal effects of
in man. A hesiology 44:44; 1976* and Sevo-93-044+

Bao thai

Khoang 3,5% liéu sevofiurane si dung xudt hién trong nudc tiéu & dang fluoride
vé co. Cac nghién curu vé fluoride cho thdy khoang 50% fluoride dugc thanh thai
khéng qua than (duge hdp thu vao xuang).

Duoc dong hoc cua ion fluoride
Néng dd cla ion fluoride bi &nh hudng bdi thai gian gdy mé, néng dé cua
sevoflurane st dung va thanh phan cia hdn hop khi gdy mé. Trong nhiing nghién
clu trong d6 qua trinh mé dudc duy tri hoan toan bing sevoflurane trong khoang
thi gian tir 1 dén 6 gidr thi néng dd dinh cua fiuoride dao déng tir 12 micromoles
tir 90 micromoles. Nng d dinh xdy ra trong khoang 2 gid sau khi két thic gay
mé va thap han 25 micromoles (475 ng/mL) & phén In dan s6 bénh nhan sau 10
gi&. Thi gian ban hly dao dong tir 15 dén 23 gid.
D4 c6 bao cdo rang sau khi st dung methoxyflurane, néng db fluoride vé ca trong
huyét tuong trén 50 micromoles c6 lién quan dén su phat trién tinh trang dé khang
véi vasopressin, suy than cd tiéu nhiéu. Trong nhing thit nghiém Iam sang véi
sevoflurane, khdng cd bdo cdo vé déc tinh lién quan dén luong ion fluoride tang
N cua fluoride sau khi tiép xuc Iap di lap lai va trong nhifng dan s6 déc biét
So sénh vdi nhitng ngudi khée manh, thdi gian ban hiy cua ion fluoride kéo dai
@ nhitng bénh nhan bi suy than, khéng xay ra & ngudi cao tudi. Trong mét nghién
cifu & 8 bénh nhan bi t6n thuong gan cho thdy ¢6 thdi gian ban huy kéo dai it. Ther
gian ban hdy trung binh & nhifng bénh nhan bi suy than trung binh khoang 33 gi¢
(dao dong 21-61 gid), so sanh vdi trung binh khodng 21 gid (dao ddng tur 10-48
gid) & nhirng ngudi binh thudng. Théi gian ban huy trung binh & nhiing nguéi cac
tui (>65 tudi) 1a khodng 24 gi& (dao ddng tir 18-72 gig). Théi gian ban huy trung
binh & nhitng ngudi bi tén thuong gan la 23 gid (dao dong tir 16-47gi¢). Duoi day
1a gid tri trung binh tGi da cua fluoride (Cp,,) dudc xac dinh trong ting nghién cuu
trén nhimg dan sé dac biét.

Béng 1: Néng dé ion Fluoride & nhom déi twong dac biét sau

khi str dung Sevoflurane

n  Tudi(nam) Thoigian  Liéu  Cpy (M)
(gio)  (MAC-gio)
BENH NHI
Thudc mé
SEVOFLURANE-O, 76 0-11 08 1.1 126
SEVOFLURANE-O, 40 1-1 22 3.0 16.0
SEVOFLURANEN,O 25  5-13 19 24 213
SEVOFLURANE/N,O 42  0-18 24 22 184
SEVOFLURANE/N,O 40 1-1 20 26 155
CAO TUGI 33  65-93 26 1.4 256
THAN 21 29-83 25 1.0 26.1
GAN 8 42-79 36 22 30.6
BEO PHI 35 24-73 3.0 1.7 38.0

n = 56 lugng bénh nhan nghién ciu

DU LIEU AN TOAN TIEN LAM SANG

Nguy co gay ung thu, dét bién gen va suy giam chire nang sinh
san

Céc nghién cutu vé tinh gdy ung thu chura duge tién hanh trén sevofiurane hogc
hop chdt A. Sevoflurane khang thé hign tac dyng gy dot bién trén thd nghigm
Ames, thir nghiém vi nhan, thi nghigm trén dong 16 bao lympho chudt, dong
lympho ngudi, dinh lugng vé chuyén dang t§ bao, dinh Iugng *2P DNA, va khdng
gdy v nhidm sdc thé trén 1§ bao nudi cdy.

Tuang Iy, hgp chét A khdng gay ddt bidn gen trén thit nghigm Ames, thit nghigm
nhiém sdc thé va thur nghigm vi nhan. Tuy nhién trén dong 16 bao lympho ngudI.
hgp chéit A ¢ phdn Umg gdy va nhidm sc thd. Tac ddng ndy chi xdy ra d ndng
d9 cao va khdng ¢d sy hogt hda chuyén hoa.

Ddc linh cua hgp chdt A o

Hyp chét A duge ghi nhdn gdy ddc cho thdn tidn chudt sau Khi Iép xue trong
Khodng thai glan 14 1 dén 12 gid. Khong cd thay ddi trén md hoc O ndng dg lén
dén 270 ppm trong 1 gid. Hop chdt A it ddc cho thin nhdt khi & ndng dd 50-114
PP lrong 3 gid. BAng chuing vé tinh ddc than cd hd ghi ahan 9 ndng &g 25-50
PR 84U 6 VA 12 gid 116p xiic. DG tinh gdy hoal W1 1 18 bdo rdi rac & nhiang
16 bao 6ng gdn. LG40 cula hop chdl A duge bio cdo d 1 it (& 1050ppm & nam
Q161 vA 1000 ppm & nir gidi, & 3 i 1a 350ppm @ nam gidi va 430ppm d ndr giai
Xem myo Tuang tde val cde thubo khdc va cac dang W:"G ;:Ch""“i .
MOt I nghigm duge tidn hanh so sanh sevollurane cgng 75 hay 100ppm.
chél A vai chit chimg cd hoat tinh dé lugng gid kna nang “; & ';“" cda hop
ohdt A @ nhing loai linh trudng khang phl ngudh TIép Xuc K sexctirane rod
8 g khi ¢4 sy hign cidn cia hop chét A gay ra thodi gidng 1Ung 18 bao Gng than



v hoal tf timg 1 bdo & gidng khi cynomolgus. Nhimg thay d8i nay Ia hing dinh
véi lugng protein va glucose trong nude tiéu tang, va hoat tinh enzym duge ghi
nhén vao ngdy 1 va 3 khi ddnh gid trén md hoc 1am sang. Doe tinh trén than cua
Hop chiit A phy thude vao liu Iugng va tht gian tip xuc.

Céc néng dd cua hgp chéit A & luu lvgng khi mél la 1LUphuat &
ngudt: & luu lugng khi mél la 1U/phuat

. Néng d9 161 da trung binh cva hop chét A trong vong tufin hoan thuse gay
mé trén |am sang & khodng 20ppm (0.002%) véi soda lime va 30ppm
(0.003%) vdt Baralyme & ngut Ion.
N&ng 4 161 da trung binh & bénh nhan vl soda lime 1a khodng phan nira
cla ngudi 1dn

. Néng d9 cao nhat duge ghl nhdn ¢ 1 bénh nhan vél Baralyme 14 61ppm

(0.0061%) va 32 ppm (0.0032%) véi soda lime

Sevoflurane gldm t&c dd chuyén hda oxy trong ndo (CMRO;) theo cach tuang ty
nh isoflurane. Ghi nhan gidm khodng 50% CMRO, @ néng dd gdn muc 2.0 MAC
Nhitg nghién citu trén dong vat cho thiy sevoflurane khong c6 téc dong dang
k& 18n dong méu luu thdng & ndo bd.
Trong nhiing nghién citu duge cong bé, tién hanh trén bao thal cda giéng khi
rhesus macaque, bao thai tip xuc véi isoflurane trong 5 gid hay propofol tiém tinh
mach trong 5 gid, ddin d8n tang qué trinh ty chét cla t& bao thén kinh va 16 bao
thén kinh 8&m it gai trong qué trinh phét trién néo bd cia bao thal. Mot nghién cuu
duge cdng bd tién hanh trén nhimg ddng vat linh trudng cho thdy ketamine truyén
finh mach trong 24 gi¥ 88 1am tang qué trinh ty chét cua té bao thén kinh. Lién
quan dén sy phét trién cla ndo bd so sanh véi cdc ching loal khdc nhau, khodng
thsi glan ndy tudng Umg véi tam cé nguyét thi ba & ngudi cho dén vai thang déu
4%, nhung ¢6 thé kéo dai dén khodng 3 nam d4u tién & ngudi. Y nghia lam sang
cla nhimg ghi nhdn ndy khdng rd rang; tuy nhién nhimg nghién cuu & céc dong
viit cdn nhé cho thdy qué trinh ty chét cua nhimg 16 bao thén kinh lién quan dén
nhimg khiém khuy8t vé nhan thie 1au dai, (xem phén Mang thai va cho con bu)

TUONG KY

+ Khi tiép xtc véi nhitng chét hip thy CO,, déc biét 1a nhimg chét hdp thu c6
tinh kiém (nhu Baralyme) trong cdc méy gdy mé, sevoflurane cé thé bj gidng
héa

+ Giéng hoa sevofiurane 1a t6i thiéu va nhimg chét gidng héa khang dugc phat
hién hay hién dién véi 1 lugng chét khdng gdy ddc khi sir dung tryc tiép véi
nhimg chét h&p thy méi, Sy gidng héa cua sevoflurane va hinh thanh nhimng
chét gidng héa sau d6 tang Ién khi cé tang nhiét do hdp thy, tang néng dd
sevoflurane va lam khd chép hép thy CO; (déc biét vdi nhiing chét hdp thy cé
tinh kiém nhu Baralyme).

C4 2 con dudng gidng héa:

1. Con dudng gidng héa déu tién, con dudng khi fluoride, xudt phat tir vige mét
hydrogen fluoride kém theo hinh thanh pentafl propenyl fl yl
ether (PIFE, C,H,FgO) dugc biét dén vai tén gol Hop chdt A, va mét lugng

I 11l yl ether (PMFE, CsHgFgO) duge

nhé p y isopropy

biét dén vdi tén goi Hop chét B.
Trong con dudng d4u tién nay, sy sdn xuéit cac chét giang héa trong vong tudn
hoan thuSc gy mé xuét phét tir viéc tach proton acid khi cd sy hién dién cla
chét kiém manh (KOH va/hodic NaOH) hinh thanh nén alkene (hgp chat A) Ut
sevofiurane, tuang ty hinh thanh 2-bromo-2-chloro-1,1-difluoroethylene (BCDFE)
tir halothane. Nhitng mé phdng trong phéng thi nghiém cho thdy néng d¢ cia
nhiing chét gidng hda c6 lién quan nghich vdi Iuu Iutgng khi méi (xem hinh minh
hoa bén dudi).
Luu lugng khi méi nghich dédo vdi ndng dé hop chét A trong chu trinh hép thu

<
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Do phén tng cia carbon dioxide véi chdt hdp thy la téa nhiét nén tang nhiét do

sé duge xac dinh bing lugng CO, duge hép thy - chét nay sé phy thude vao Iuu

Iugng khi méi trong hé thdng tudn hoan cta chét gdy mé, tinh trang chuyén héa

ctia bénh nhan va théng khi.

Néng 8 Hop chét A trong hé thdng chat hdp thu vong téng Ién khi tang nhiét do

vé thanh phén chét hdp thu CO, (Baralyme tao ra lugng chét cao hon so véi soda

lime), ting than nhiét, tang théng kh phit va gidm luu lugng khi méi. C6 bao cdo
vé nbng 85 cla Hop chét A tang Ién dang ké kém theo qua trinh khit nuéc cia

Baralyme kéo dai. Tiép xic véi Hgp chét A & cac bénh nhan cho thdy téng néng

@) sevoflurane va khodng thdf gian gdy mé. Trong mot nghién curu Iam sang trong

@6 sevofiurane duge sif dyng & nhitng bénh nhan cé dong khi Ivu théng cham

trong 2 giés va nhanh hon & mure 1Uphdt, Iugng hgp chét A duge do Iudng dé xac

dinh méi lién hé gilra cac gié MAC va lugng Hop chél A dugc san xudt,

& mic luu fugng khi mdi 1a 1Uphat, néng do 161 da trung binh cia Hop chat A

trong vong tuéin hoan thubc gdy mé trén lam sang vao khodng 20 ppm (0.002%)

véi soda lime va 30 ppm (0.003%) véi Baralyme @ ngudi I6n; néng db t6i da trung

binh & céc bgnh nhi véi soda lime chi bing khodng phan nifa cia ngudi I6n. Néng

4@ cao nhéit duge ghi nhgn & mdt bénh nhén véi Baralyme la 61 ppm (0.0061%)

vé 32 ppm (0.0032%) véi soda lime. Liéu lugng Hyp chét A gay doc tinh & nguéi

cdn chua duge biét dén.

2. Con dudng thi hai gidng héa sevoflurane xdy ra chi yéu khi cé sy hign
dign O[ll chét hép thy CO, sdy khd va dlin dén phén tach sevoflurane
thanh fl isoprop. (HFIP) va f yde. HFIP khéng c6 hoat
Inh, khéng gdy dbc cho gen, duge glucuronate nhanh va loal bé qua gan.
quddohydc hign dién trong subt nhitng qua trinh chuyén héa binh thuéng,
Khi c6 u‘p xic véi nhimg chét hép thy duge sdy khé nhiéu thi formaldehyde
©6 thé giéng hda thém thanh methanol va formate. Formate ¢6 thé gop phén
Vo sy hinh thanh carbon monoxide khi c6 nhiét dg cao — diéu nay c6 thé lién
Quan dén Baralyme sdy kho. Methanol c6 thé phan ung véi Hgp chétl A dé
hinh thanh sdn phém kém theo methoxy 1a Hgp chét B. Hgp chét B c6 thé tra
Qua sy logl bé HF dé hinh thanh nén nhing hgp chét C,D, E

Nhimg chét gidng héa cua sevollurane dugc ghi nh@n & vong tudn hoan hd hdp

trong nhiing mdy gay mé thyrc nghigm co sir dung chat hiip thu CO, sy kho va

nbng dj sevollurane 16/ da (8%) trong khodng thoi glan kéo dai (>2 gid). Néng

09 cla lormaldehyde dugc ghl nhiin véi soda lime duge sdy kho trong vong tudn

hoan ho hiip gy mé thye nghim nay cé lugng haing dinh Véi lugng nay cé kha

néing géy ra kich thich hé héip. Méc du chét hdp thy CO, c6 chira KOH Kkhong con
dllq_c kinh doanh nta nhung trong nhirng thyc nghigm trong phong thi nghigm vé

84/ 1i6p xd vén sevollurane voi chit hp thy CO; c6 chita KOH duge sy kho nhu

Baralyme déu phit hign lugng chél giang hoa 1ang 16n dang ke,

QUY CACH PONG GOJ

Chal nhom chita 260 mL sevoflurane (NDC 10019-651-64)

Thao téc va an toan

CANH BAO VE NGHE NGHIEP

o T b o g v 8 1 010 g
nhing thuic mb dang halogen héa nél chung (0.6 ppm khi kél hop vai N,0),
Béo quén

Whit ag khong qué 30°C, Nen bao quin thube & nhigt do 16°.30+ 0,

Day kin nut chal sau méi 1dn sir dyng

HAN DUNG
36 thdng ké tf ngay sén xufit,

Tiéu chuéin chét lvgng: TCCS
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