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Thiocolchicosid

Ngay 22/11/2013, Uy ban thuéc st dung
trén ngudi (CHMP) thudc Ca quan quén ly Dugc
phdm chau Au (EMA) da ra khuyén cdo han ché
st dung céac thudc chia thiocolchicosid trén
toan lien minh chau Au. Theo d6, cac thudc chia

thiocolchicosid chi dugc st dung dé diéu tri hd
trg trong trudng hop dau do co rdt co trong
cac bénh Iy vé cot séng & ngudi Ién va thanh
thiéu nién tir 16 tudi trd 1én. Ngoai ra, liéu dung
cUa thiocolchicosid dudng uéng va dudng tiém
cling can dugc han ché.

No.1-2014 ‘ Bulletin of Pharmacovigilance ‘ 9



y DO

Thiocolchicosid la thuéc gidn co s& dung
theo dudng uéng hodc dudng tiém dé diéu tri
dau do r6i loan truong lyc co trong cac bénh
ly cot sOng. Viec ra soat cac ché pham chua
thiocolchicosid dugc dé xudt bdi Co quan
quan ly Dugc phdm Y (AIFA) sau khi co mot s8
bang ching mdi trén thuc nghiém cho thdy,
thiocolchicosid c6 thé bi chuyén hda trong
ca thé thanh chat chuyén hoa tén la M2 hoac
SL59.0955. Cac chat nay cé thé gay pha hay
cac té bao dang phan chia, dan dén dot bién di
boi (bt thuong vé s6 lugng hodc sép xép cac
nhiém séc thé). Dot bién di boi la yéu t6 nguy
€0 gay hai cho sy phat trién cla thai nhi, c6 thé
lam gidm kha ndng sinh sdn & nam gidi va lam
tdng nguy co ung thu trén ly thuyét. AIFA da gui
yéu cau lén CHMP dé kiém tra lai d6 an toan clia
thudc va dua ra cac quyét dinh quan ly phu hop.

Sau khi xem xét cac bang ching, bao gém
cd y kién clia cac chuyén gia trong linh vuc an
toan thuéc, CHMP nhan thdy dot bién di boi
co thé xdy ra vaéi néng do M2 khong Ién hon
nhiéu so véi néng d6 M2 trong mau khi st dung

Khuyén cdo danh cho cdn bé y té:

thiocolchicosid dudng uéng & liéu khuyén cdo.
Do d6, CHMP da khuyén cdo mot s6 bién phap
dé dam bao st dung an toan cac thudc chia
thiocolchicosid bao gém: gidm liéu t6i da va sé
ngay diéu tri clia thudc theo duong uéng va
duong tiém; chéng chi dinh s& dung cho phu ni
6 thai, cho con bd, phu ni trong dé tudi sinh
san khong dung thudc trdnh thai phu hop, tré
em va cac truong hop bénh man tinh. Béi véi cac
ché pham tac dung tai chd dung ngoai da, ndng
do M2 sinh ra trong co thé khong déng ké do do
khong bi anh huang bdi cac khuyén céo nay.

TaiViét Nam, hién c6 mot s6 ché pham chia
thiocolchicosid nhu Sciomir, Colcorti, Coltramyl.
Sau quyét dinh ctia CHMP, ngay 16/01/2014,
Cuc quan ly Dugc Viét Nam da c6 cong van s6
843/QLD-TT vé viéc cung cap thong tin lién
quan dén thudc chia thiocolchicosid duong
udng va duong tiém. Cuc quan ly Dugc clng
khuyén céo céc co s& kham, chia bénh tang
cudng theo doi, phat hién va xt tri ADR (néu
cb). Trong khi chd quyét dinh cudi cling clia Cuc
quan ly Dugc, can bo y té can luu y:

- Thiocolchicosid dung dudng toan than chi nén si dung dé diéu tri hd trg co cing co cap
tinh trong cac bénh Iy cét séng, cho ngudi [én va thanh thiéu nién tr 16 tudi trs lén.

- Khéng st dung kéo dai cho cac truong hgp bénh man tinh.

- Liéu dung t6i da theo dudng uéng la 8 mg méi 12 gig, thai gian diéu tri khdng vuot qua 7
ngay lién tuc. Trong trudng hop tiém bap, liéu toi da la 4 mg mbi 12 gid, t6i da 5 ngay.

- Khéng st dung thude chia thiocolchicosid cho phu nir c6 thai va cho con bu, cling nhu
phu nir trong dé tudi sinh san khong st dung cac bién phap tranh thai.

- Bénh nhan dang st dung thiocolchicosid can dugc ra soat lai qua trinh diéu trj va xem xét

cac bién phap thay thé thich hop.

- Cac khuyén céo trén khong ap dung cho cac ché pham boi ngoai da.

Rosiglitazon

Thang 9/2010, FDA da ra khuyén cdo gidi
han viéc st dung rosiglitazon do két qua phan
tich gép cac thir nghiém lam sang ngau nhién
ngan han cho thdy nguy co nhéi mau co tim
tang 1én & nhom st dung thudc. Sau dé, thang
05/2011, FDA yéu cau thuc hién chién lugc
danh gia va gidm thiéu nguy co (REMS) déi véi
rosiglitazon dé ddm bado Igi ich cla thudc vuot
tréi hon so vai nguy co.

Cung thai diém doé, ngay 23/09/2010, EMA
clng ra khuyén céo tam ngiing cép gidy phép
luu hanh cho cac thuéc diéu tri dai thdo dudng
cé chua rosiglitazon vi cho rdng nguy co tim
mach cla thudc vuat trdi hon lgi ich.

Gan day, ngay 25/11/2013, FDA dé ra thong
béo khdng dinh nguy co trén tim mach clia cac
thudc diéu tri dai thdo dudng chia rosiglitazon
khong tang hon so vdi cac thudc diéu tri dai thao
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dudng kinh dién khac nhu metformin va dan
chat sulfonylure. Quyét dinh nay ctia FDA dua
trén mét thd nghiém lam sang dai han, quy mo
I6n (Rosiglitazone Evaluated for Cardiovascular
Outcomes and Regulation of Glycemia in
Diabetes - RECORD). FDA quyét dinh g& bo gidi
han chi dinh va han ché st dung cac thudc chia
rosiglitazon da dugc dua ra vao nam 2010. Nhu
vay, rosiglitazon c6 thé tiép tuc dugc chi dinh st
dung phdi hop véi ché do &n va luyén tap dé kiém
soat dudng huyét & bénh nhan déi thdo dudng
typ 2. Trong khi d6, EMA van chua c6 thong tin gl
thém vé viéc thay déi quyét dinh ctia minh.

Tai Viét Nam, ngay 01/10/2010, Cuc Quan ly
Duogc da c6 cong van s6 11816/QLD-TT gli S&Y
té cac tinh, thanh phd truc thudc Trung uong; cac
bénh vién, vién cé giudng bénh truc thudéc B Y
té khuyén cdo vé viéc han ché st dung thuéc
c6 chua rosiglitazon. Sau do, ngay 22/03/2011,
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Cuc Quan ly Dugc cé cong van s6 3886/QLD-DK
thdng bao ngling tiép nhan va xét duyét ho so
nhap khdu nguyén liéu rosiglitazon, hé so nhap
khdu thudc thanh phdm va hé so dé nghi cap
s6 dang ky mdi, dang ky lai d6i vai thudc chia
hoat chét rosiglitazon. Cong vén nay cling yéu
céu cac cong ty co thude luu hanh phai bd sung
canh bao/than trong vé nguy co trén tim mach
trén nhan va t& huéng dan st dung thudc.

Strontium ranelat

Thang 4/2013, EMA da c6 khuyén céo han
ché s dung cac thudc chda strontium ranelat
dé gidm thiéu nguy co gap cac bién ¢d trén tim
mach. Khuyén cdo nay xuét phat ti danh gia loi
ich/nguy co thudng quy cla Uy ban Banh gia
Nguy co Canh gidc Dugc (PRAC). Tai thai diém
dé, PRAC cling da quyét dinh can danh gia sau
hon vé dd an toan cla Protelos/Osseor. Sau khi
hoan thanh danh gid sau vé lgi ich/nguy co
cla thudc, mai day ngay 10/01/2014, PRAC da
ra khuyén cdo ngung s dung cac thubc chiia
strontium ranelat @€ diéu tri lodng xuong. PRAC
luu y rang c& 1000 bénh nhan/ndm s dung
strontium ranelat thi c6 4 trudng hgp gdp cac
van dé tim mach nghiém trong (bao gém con
dau tim), hon 4 trudng hop xudt hién cuc mau
doéng hodc tdc mach mau so véi placebo. Thém
vao do, strontium ranelat cling lién quan dén
cac nguy cd khdc nhu phan Ung dj ung trén da
nghiém trong, réi loan nhan thdc, déng kinh,
viém gan va gidm s6 lugng té bao mau. Trong
khi d6, vé Igi ich cta thudc, strontium ranelat
cho thay hiéu quéa rat han ché trong diéu trj
lodng xuong, c 1000 bénh nhan/nam s dung
strontium ranelat thi ngan chan dugc khodng
5 trudng hgp gay xuong khdng phdi xuong
séng, 15 trudng hop gady xuong séng mai va
04 truong hop gay xuong hong. Tu dé, PRAC
két luan Igi ich cda thudc khong vust tréi hon
nguy co do thudc gy ra va khuyén céo ngliing
st dung cho dén khi cé dir liéu méi cho thay Ioi
ich cla thudc vuat troi déi vai quan thé bénh
nhan nhat dinh.

Trong phién hop ngay 17-20/02/2014, CHMP
thudc EMA da xem xét khuyén cdo clia PRAC.
CHMP dbng y véi nhiing danh gia toan dién clia
PRAC vé nguy ca cla Protelos/Osseor. Tuy nhién,
luu y rdng cac nghién cdu hién nay van cho thay
hiéu qud cla strontium ranelat trong viéc du
phong gay xuong bao gébm ca nhing bénh nhan
¢ nguy €O gay xuong cao. DU liéu hién tai chua
chiing minh dugc nguy co tim mach tang 1én khi
st dung Protelos/Osseor trén bénh nhan khong
cé tién st bénh tim mach hodc bénh ly tuan hoan.

Theo CHMP, nguy co tim mach c6 thé dugc

gidm thiéu bang cach: han ché chi st dung
cho bénh nhan khong cé tién st bénh tim
mach va khoéng thé st dung dugc cac thudc
diéu tri loang xuong khac. Bénh nhan diéu tri
bang strontium ranelat can dugc khdm sang loc
va danh gia dinh ky méi 6-12 thang. Cac bién
phép gidm thiéu nguy co can dugc dp dung vai
thu6c bao gém cung cép tai liéu hudng dan
cho can bo y 1€ dé€ dam bao thudc chi dugc ké
don trén nhing bénh nhan thich hop. Cong ty
Servier cling dugc yéu cau thuyc hién cac danh
gia sau hon dé ching minh hiéu qud cla céc
bién phéap gidm thiéu nguy ca mdi nay. CHMP
cling yéu cau PRAC tiép tuc gidm sat dé an toan
cla thubc va hiéu qua clia cac bién phap giam
thiéu nguy co clia thude. Khuyén céo ctia CHMP
sé duoc gui dén Uy ban chau Au dé cé quyét
dinh cudi cung.

Tai Viét Nam, Cuc Quan ly Dugc da cé cong
van s6 13705/QLD-BK ngay 13/9/2012 cap nhat
théng tin vé chéng chi dinh va canh bao khi
s dung thudc va cong van s6 17559/QLD-BK,
ngay 22/10/2013 vé viéc cap nhat thong tin
dugc ly d6i vai thudc chia hoat chét strontium
ranelat theo quyét dinh clia EMA thang 4/2013.

Khuyén cdo danh cho cdn bé y té:

- Protelos/Osseor chi dugc ké don
trong diéu tri loang xuong nang déi véi phu
n& man kinh va nam gidi mac loang xuong
nghiém trong cé nguy cG gay xuong cao,
khoéng thé sirdung cac thude diéu trj loang
xuong khac do cé chéng chi dinh hoac
khong dung nap.

- Khong st dung Protelos/Osseor cho
nhiing bénh nhan da dugc chdn doéan xac
dinh, c6 tién st hodc hién tai dang mac
bénh thiéu mau co tim cuc bo, bénh déng
mach ngoai bién, bénh mach mau ndo hodc
nhing bénh nhan téng huyét ap khoéng
duadc kiém sodt.

-Bac sy can danh gid nguy co trén ting
bénh nhan @& quyét dinh ké don Protelos/
Osseor. Nguy co mac bénh tim mach can
duoc danh giad trudc khi bat dau diéu tri
va thudng xuyén trong qua trinh diéu tri,
thong thuong la méi 6-12 thang.

- Can nging dung Protelos/Osseor
khi bénh nhan c6 dau hiéu tién trién bénh
thi€éu mau co tim cuc bd, bénh déng mach
ngoai bién, bénh mach mau ndo hodc tang
huyét ap khéng duac kiém soét.

- Bac sy can danh gié lai cac bénh
nhan hién dang dugc si dung Protelos/
Osseor.
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HSA khuyén cdo khéng st dung
glibenclamid trén bénh nhan cao tudi va
bénh nhan suy giam chiic nang than

Ngay 31/12/2013, sau khi tién hanh danh
gid Igi fich = nguy co cta glibenclamid, Co
quan Quan ly Y té Singapore (HSA) khuyén
cdo khong nén st dung glibenclamid cho
cac bénh nhan cao tudi va bénh nhan suy
gidm chuc ndng than do nguy co bi ha duong
huyét nang va tai phat trén cac bénh nhan
nay. T3 théng tin san pham cla cac ché phdm
chta glibenclamid cling sé dugc b8 sung cac
khuyén cdo trén. Theo HSA, viéc danh gid néi
trén dugc tién hanh do ty 1& nhap vién vi ha
dudng huyét sau khi st dung glibenclamid
cao hon so vdi cac sulfonyluré khdc; mat khac,
mot s6 nghién clu danh gia do an toan cua
cac sulfonyluré cing cho théy glibenclamid
cbd nguy co gay ha dudng huyét cao hon
cac sulfonyluré khédc (glipizid, gliclazid va
glimepirid).

Tai Viet Nam, cac thudc cd chua
glibenclamid  da dugc Cuc Quan ly Dugc cap
s6 ddng ky luu hanh véi nhiéu biét dugc nhu
Glucovance  (metformin/glibenclamid), Glimel
(glibenclamid). ..

Theo khuyén cdo clia HSA, khéng nén
st dung glibenclamid trén cac déi tuong
bénh nhan sau:

- Bénh nhan trén 60 tudi;

- Hodc bénh nhan c6 muc loc cau than
udc tinh dusi 60 ml/phut/1,73m2;

- Hoac bénh nhan cé néng do creatinin
huyét thanh cao hon gia tri binh thuong.

Poc tinh trén phéi lién quan dén viéc su
dung amiodaron

Ngay 11/12/2013, Co quan Quan ly Dugc
pham New Zealand (Medsafe) da dua ra canh
bdo cho cac can bd y té vé doc tinh trén phdi
do amiodaron va viéc phat hién sém cac dau
hiéu doc tinh déng vai trd quan trong. Boc tinh
trén phdi xdy ra & khoang 5% bénh nhan dung
amiodaron va la phan Ung c6 hai nghiém trong
nhat lién quan dén viéc s dung thudc nay. Viéc
nhan biét sém cac dau hiéu doc tinh va ngiing
st dung thuéc dem lai tién lugng t6t & hau hét
bénh nhan. Boc tinh cdp (nhu hodi ching suy
ho hap cap tinh) hiém gap nhung thudng co
ty lé tr vong cao (khodng 50%). Boc tinh man
(nhu viém phdi ké man tinh, viem phdi xc héa)
thuong xdy ra hon va cac triéu chdng xuét hién
mot cach tir ti (bao gébm ho khong dom, kho
thd, sét, dau nguc do viém mang phdi, mét
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mai va/hodc sut can). Ty lé t& vong dugc bao
cao trong nhiing truong hgp nay khodng 10%.
Cac yéu t8 nguy co xay ra doc tinh trén phéi do
amiodaron bao gém dung liéu hang ngay cao
(trén 400 mg/ngay), liéu tich 10y cao (thdi gian
diéu tri trén 2 thang), nam gidi, tudi cao trén
60 tudi va mac kém bénh phdi. Dé chan doan
doc tinh trén phdi do amiodaron, can loai tri
cac nguyén nhan khac (nhu suy tim, viém phdi
do nhiém trung, thuyén tac phdi hodc ung
thu phéi). Kha ndng khuéch tan CO cla phdi
(DLCO) gidm trén 20% va sy xudt hién hinh
anh tham nhiém phdi khi chup X-quang hoac
cac phim chiéu chup khéc cé gia tri goi y cao
nhung khong cho phép chan doan xac dinh
doc tinh trén phdi do amiodaron. BE xur tri,
trudc hét, can ngung dung amiodaron va viéc
st dung corticosteroid co thé dem lai hiéu qua.
Can luu y thai gian ban thai cla amiodaron
kha dai (khoang 14 dén 59 ngay) nén cac triéu
ching ban dau sau khi ding thuéc cé thé tram
trong hon hodc cham tién trién.

Khuyén cdo danh cho cdn bé y té:

- Nén theo doi su xuét hién cac dau
hiéu doc tinh trén phdi & tat ca bénh nhan
st dung amiodaron.

- 0 nhiing bénh nhan xu4t hién mai
hodc tram trong hon céc triéu ching trén
phdi khi st dung amiodaron, cac can bo y
té nén nghi dén truong hop doc tinh do
amiodaron.

- Nén nguing s dung amiodaron trong
mMoi trudng hop nghi ngd déc tinh trén phdi.

- Can nhdc st dung corticosteroid dé
XU tri doc tinh nay. Viéc ngling dan st dung
corticosteroid (t6i thiéu trong hai dén sau
thang) sé gitip du phong su xuat hién lai doc
tinh trén phai.

Khuyé&n cdo mgi ciia CHM vé viéc chuyén
déi cac ché pham thudc chéng dong kinh
gilia cac nha san xuat khac nhau

Trong s6 11/2013, tap chi Drug Safety Update
clia Anh cap nhat khuyén cdo mdi vé viéc chuyén
déi cac ché phdm thudc chéng déng kinh gilia
cac nha san xudt khac nhau. Cac ché pham thudc
chéng dong kinh khac nhau c6 cac dac tinh khac
nhau va viéc chuyén déi gilia cac ché pham gida
cac nha san xudt khac nhau dan dén nguy co gay
ra cac phan ung bét loi hodc gay mat hiéu qua
kiém soat déng kinh. Nguyén nhan cé thé do
khoadng diéu tri hep, tuong tac thudc - thudc, do
tan va/hodc sinh khd dung tuong déi thap cla
mot s6 thudc chéng dong kinh.
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Uy ban Dugc phdm danh cho ngudi cla
Anh (CHM) da tién hanh danh gid cac phan
ung bét Ioi ghi nhan qua hé théng bao céo tu
nguyén va y van. Két qua cho thdy cé nguy co
tiém &n khi chuyén déi cac ché pham thudc
chéng déng kinh trén bénh nhan trudc dé da
c6 dép Ung 6n dinh vai mot thudc biét dugc
go6c. Dya trén cac dac diém chi so diéu tri, do
tan va do hép thu, CHM da dua ra mot cach mdi
dé phan loai cac thudc chéng déng kinh gitp
can bo y té va bénh nhan co thé xac dinh muc
do can thiét viec duy tri st dung mét ché pham
thudc cu thé cla mot nha san xudt cho bénh
nhan nhu sau:

- Nhom 1 - Phenytoin, carbamazepin,
phenobarbital, primidon: Khuyén céo duy tri su

Théng tin danh cho cdn bd y té:

dung mét ché phdm clia mét nha san xuét cho
bénh nhan.

-Nhom?2-Valproat,lamotrigin,perampanel,
retigabin, rufinamid: Mdc d6 can thiét duy
tn mot ché pham clia mdt nha sadn xudt can
dugc xem xét dya trén nhiting danh gia lam
sang va trao déi vai bénh nhan va/hodc ngudi
chdm soc, déng thoi xem xét cac yéu té nhu
tan sudt con déng kinh va viéc st dung thudc
trudc do.

- Nhém 3 - Levetiracetam, lacosamid,
tiagabin, gabapentin, pregabalin, ethosuximid,
vigabatrin: Thudng khéng can thiét phai duy tri
mot ché phdm clia mot nha sdn xudt cu thé tr
khi ¢4 nhimng ly do cy thé nhu sy lo ngai cla
bénh nhéan va nguy co nham lan/sai liéu.

- Viéc chuyén déi gitta cac thudc chéng dong kinh cé dac tinh khac nhau cla cac nha
san xuat khac nhau co thé gay phan Ung bat lgi hodc gay mat hiéu luc kiém soat dong kinh.

- Cach phan loai cac thudc chéng déng kinh thanh 3 nhdm nhu trén gidp cén bo y té xac
dinh muic dé can thiét duy tr viéc st dung maét ché pham clia moét nha san xudt cu thé.

- Trudng hop can duy tn viéc st dung mét ché pham cho bénh nhan, c6 thé ké don mét
biét dugc géc hodc maét ché pham thudc generic clia mét nha san xudt cu thé.

- Khuyén céo trén chi ép dung déi véi chi dinh diéu tri dong kinh ma khéng dp dung cho
céc chi dinh khac nhu én dinh khi sc, dau c6 ngudn géce than kinh (neuropathic pain).

- Can dam bao ngudn cung cap ché pham thudc dugc ké don. Trong trudng hop thudc
dugc ké don khong co sén, co thé st dung ché pham clia mot nha san xuét khac sau khi da

tham khao y kién clia bac sy.

HSA chéng chi dinh sit dung epoetin
alpha dudng tiém duéi da trén bénh nhan
mac bénh than man tinh.

Ngay 29/08/2013, HSA da canh bao vé su gia
tang cac trudng hop bét san héng cau don thuan
(PRCA) lién quan dén viéc st dung epoetin alpha
(biét dugc Eprex) dudng tiém dudi da tai Singapore.
HSA cho biét s6 truong hop PRCA co lién quan
dén Eprex xay ra trong nam 2012 va 6 thang dau
nam 2013 chiém téi 90% téng s& trudng hop
PRCA trong ca s& dr liéu Canh gidc dugc tu khi st
dung tré lai dudng tiém dudi da ché pham Eprex.
V& 9 bdo cdo PRCA nhan dugc trong thdi gian
nay, 8 trudng hop da dugc xac dinh vai két qua
tly xuong dé va xét nghiém khang thé duong tinh
va 1 trudng hgp nghi ngd do khéng cé thong tin
vé xét nghiém. Tat c& cac truong hop nay déu lién
quan dén viéc sirdung duong tiém dudi da Eprex.

Ngay 02/10/2013, sau khi tham khao y kién tir
ban chuyén gia bao gbm cac bac sy chuyén khoa
than, huyét hoc va hoan thién danh gid lgi ich/
nguy co clia viec strdung dudng tiém dudi da ché
pham Eprex trén bénh nhan mac bénh than man
tinh, HSA dua ra két luan lgi ich clia thudc khong
con vuat troi hon nguy co khi s dung dudng

tiém dudi da ché phdm Eprex trén bénh nhan
mac bénh than man tinh. Do do6, HSA da gui thu
dén can bo vy té thong bao chéng chi dinh Eprex
duong tiém dudi da trén bénh nhan méc bénh
than man tinh tai Singapore.

Khuyén cdo danh cho cdn bé y té:

- Chéng chi dinh Eprex duong tiém
dudi da trén bénh nhan mac bénh than
man tinh tinh bao gém ca nhiing bénh
nhan bénh than giai doan cudi. Bénh
nhan mac bénh than man tinh dang
duoc diéu tri bang Eprex dudng tiém
dudi da can dugc can nhdc trong thdoi
gian sdm nhat c6 thé dé chuyén sang
dung epoetin alpha dudng tinh mach
hodc can nhac cac liéu phap thay thé.

- PRCA qua trung gian khang thé
cling da dugc bao cdo vaéi cac thude kich
thich tao héng cau khac. Do vay, can bo
y té can tiép tuc theo doi PRCA khi diéu
tri cho bénh nhan bang tat ca cac thudc
kich thich tao héng cau. Can diing ngay
cac thudc nay néu nghi ngd xay ra PRCA.
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- Dac biét luu y bdo quan cac thudc
kich thich tao héng cau & nhiét d6 2-8°C
nhu d& dugc hudng dan trén bao bi san
pham. Can b6 y té can hudng dan chi
ti€t cho bénh nhan cach bdo quan va su
quan trong cla viéc bdo quan dung cach
trong qué trinh van chuyén va st dung
cac thude nay.

Tai Viét Nam, epoetin alpha hién dang dugc
luu hanh dudi nhiéu tén biét dugc khac nhau nhu
Eprex, Eritromax, Recormon... Trong co s& di liéu
bdo cdo phan Ung cé hai clia thudc clia Trung
tam DI & ADR Quéc gia giai doan 2010-2013,¢6 9
bao cdo PRCA lién quan dén viéc sir dung epoetin
alpha duong tiém dudi da trén bénh nhan mac
bénh than man tinh. ADR dugc mo ta trén bénh
nhan bao gém tinh trang thi€u mau tién trién
nang, hiéu qua diéu tri giam dét ngodt, bénh nhan
phu thudc truyén mau. Trong s6 9 bdo cdo ghi
nhan nay, 4 béo cdo cé két qua xét nghiém khang
thé khang erythropoietin duong tinh, 1 béo cdo
két qua &m tinh va 4 béo cdo khdng co thong tin
vé xét nghiém nay.

DE dam bao viéc st dung hap ly, an toan va
hiéu qua cac thudc chia epoetin alpha tai Viét
Nam, ngay 28/3/2014, Cuc Quan ly Dugc c6 cong
van s6 4764/QLD-BK vé viéc cap nhat thong tin
lién quan dén cac thudc nay. Trong d6, Cuc Quan
ly Dugc yéu cau:

-S3Y té cac tinh, thanh phé truc thudc Trung
uong va cac bénh vién, vién cé giudng bénh truc
thudc Bo Y té thdng bao cho cac co sd kham, chiia
bénh, cac don vi kinh doanh dugc phdm trén
dia ban va cac can bd y té vé thong tin cap nhat
lién quan dén thudc chia epoetin alpha va téng
cuong viéc thuc hién theo déi tadc dung khong
mong mudn clia thudc trong qua trinh s dung
va luu hanh.

- Céc cong ty dang ky, san xudt thudc stia di/
cap nhat/ b sung cac thong tin lién quan dén
duong dung, cach dung, chéng chi dinh, canh
bao, than trong khi s&r dung va bdo quan theo cac
ndi dung quy dinh tai phu luc kéem céng van vao
nhan, t& hudng dan st dung va tom tét dac tinh
san phdm, cu thé nhu sau:

+ Muc duong dung va cach dung:

e Ché phdm epoetin alpha st dung albumin
huyét thanh ngudi lam chéat bao quan: Béi véi bénh
nhan macbénh than man tinh, uu tién dung dudng
tiém tinh mach cho bénh nhan thdm tach mau va
tham phan phuc mac. Trudng hap khong thé dung
dudng tiém tinh mach, ¢ thé dung dudng tiém
dudi da sau khi da can nhac ky lai ich/nguy co.
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e Ché phdm epoetin alpha s dung
polysorbat 80 lam chat bao quan: chi nén dung
duong tiém tinh mach cho bénh nhan méc bénh
than man tinh.

+ Muc Chéng chi dinh: Bénh nhan da cé tién
trién ching bét san hdng cau don thuan sau khi
diéu tri bang cac ché pham chua erythropoietin.

+ Muc Thdn trong va cdnh bdo ddc biét khi st
dung thuéc va muc Tdc dung khéng mong mudn:
cap nhat/bé sung cac théng tin chi tiét vé chiing
bat san héng cau don thuan lién quan dén viéc sur
dung cac erythropoietin.

+ Muc Diéu kién bao quan: Tuan thi chat ché
cac diéu kién bado quan: bao quan & 2-8°C trong
bao bi dong géi ban dau va khéng dé déng da.

EMA khuyén cao khéng nén st dung
dich truyén chira hydroxyethyl starch (HES)
trén bénh nhan nhiém trung huyét, tén
thuong do bong hoac bénh nhan nang

Ngay 11/10/2013, PRAC da dua ra khuyén
cado mai vé viéc st dung dich truyén HES. Theo
do, PRAC khdng dinh khong khuyén céo st
dung dich truyén HES trén bénh nhan nhiém
trung huyét, tén thuong do bdng hodc bénh
nhan nang do da c6 bang ching rd rang vé su
tdng nguy ca tén thuong than va tl vong trén
nhing doi tugng bénh nhan nay. Dich truyén
HES van c6 thé tiép tuc dugc st dung dé diéu tri
gidm thé tich tuan hoan do mét mau cép trong
trudng hop céc dich truyén tinh thé don thuan
khong cho hiéu qua day du. DE gidm thiéu
nguy cd trén bénh nhan, khong nén s dung
dich truyén HES qud 24 gid va can theo doi chiic
nang than clia bénh nhan trong vong it nhat 90
ngay sau khi dung thuéc. Ngoai viéc cap nhat
cac thong tin an toan thudc vao t& hudng dan
st dung cla san pham, cac cong ty can tién
hanh thém cac nghién cu danh gid vé do an
toan cla dich truyén HES trén bénh nhan chan
thuong va phau thuat.

Ngay 25/10/2013, nhém diéu phéi Quy trinh
dang ky thudc st dung trén ngudi khong tap
trung va thtia nhan lan nhau gitra cac thanh vién
trong lién minh chau Au (CMDh) théng bao déng
thuan theo da s6 vai khuyén cdo mdi vé viéc gidi
han st dung dich truyén HES ctia PRAC.

Trudc do, ngay 24/6/2013, Cao quan Quan
ly Dugc phédm va Thuc phdm Hoa Ky (FDA)
cing da cé cdnh béo vé nguy co t&r vong va
nguy co tén thuong than nghiém trong c6
lien quan dén dich truyén HES s dung trén
bénh nhan ndng nhu nhiém trung huyét hodc
bénh nhan diéu tri tai cac khoa diéu tri tich
cuc (ICU). Ngoai ra, FDA dua thém canh béo
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Khuyén cdo ctia CMDh danh cho cdn bé y té:

- Khong st dung dich truyén HES trén bénh nhan nhiém tring huyét, tén thuong do bong
hodc bénh nhan nang do nguy ca tén thuong than va ti vong tang lén khi st dung dich truyén
HES trén nhimng doi tugng bénh nhan nay.

- Chi nén st dung dich truyén HES trong trudng hop diéu tri gidm thé tich tuan hoan do
mat mau cdp khi cac dich truyén tinh thé don thuan khéng cho hiéu qua day du.

- Strdung dich truyén HES vdi liéu thdp nhat c6 hiéu qué trong thai gian ngén nhat cé thé.
Trong qua trinh diéu tri, can lién tuc theo déi huyét dong clia bénh nhan dé co thé ngiing dich
truyén ngay khi huyét dong dat dugc muc tiéu.

- Chéng chi dinh dich truyén HES trén bénh nhan suy than hodc bénh nhan st dung cac
liéu phép thay thé than. Can ngtng dich truyén HES ngay khi cé cac ddu hiéu tén thuong than
dau tién. Do da c6 bao céo vé viéc can dung liéu phap thay thé than sau 90 ngay dung HES,
cac bénh nhan da dugc diéu trj bang dich truyén HES can dugc theo déi chiic nang than trong

vong it nhat 90 ngay.

- Chéng chi dinh dich truyén HES trén bénh nhan réi loan ddng mau nang. Can ngling HES
ngay khi c6 dau hiéu réi loan déong méu dau tién. Trong trudng hop van tiép tuc st dung dich
truyén nay, can theo doi chat ché céc chi s6 déng méu clia bénh nhan.

- Hién con thiéu cac di liéu vé d6 an toan dai han cla dich truyén HES s dung trén bénh
nhan chédn thuong va bénh nhan phau thuat. Do do, can than trong danh gia hiéu qua/nguy
cova can can nhac nhing lua chon diéu tri san cé khac khi st dung HES trén nhimg déi tuong

bénh nhan nay.

vé nguy co chdy mau qua muc lién quan dén
cac ché phdm nay, dic biét trén bénh nhan
phdu thuat tim h& can dat cau ndi tim phoi.
Co quan quan ly nay yéu cau bd sung céac
théng tin cdnh bao trén vao muc Cdnh bdo
va Thdn trong trong t& thong tin san pham tai
Hoa Ky.

Tai Viét Nam, dich truyén HES d& dugc cap
phép luu hanh dudi cac tén biét dugc Hes 6%,
Tetraspan 6%, Tetraspan 10%, Haes-steril 6%,
Refortan, Voluven, Volulyte 6% va Tetrastar cla
nhiéu cong ty dugc phdm khéac nhau. Trong khi
chd quyét dinh cudi cing ctia Co quan Quan ly
Dugc phdm Chau Au, ngay 08/08/2013 va ngay
01/10/2013, Cuc Qudn ly Dugc da cé cong van
56 12886/QLD-TT va 16280/QLD-TT gui SG Y té
cac tinh, thanh phd truc thudc Trung uong va
cac bénh vién, vién cé giudng bénh truc thudc
BO Y té cung cdp thong tin vé dd an toan clia
dich truyén HES va cap nhat khuyén cdo budc
dau clia PRAC va mot s6 ¢ quan quan ly dugc
phém khéc.

HSA khuyén céo kiém tra ki€u gen HLA-
B*1502 trudc khi sir dung carbamazepin

TU ndm 2003-2012, HSA da nhan dugc 131
bdo cdo vé hodi chiing Stevens Johnson (SJS)/
hoai t& thugng bi nhiém doc (TEN) lién quan
dén carbamazepin. Can c mot s6 bang chiing
vé mai lién quan gila kiéu gen HLA-B*1502 va
nguy ca SJS/TEN, HSA khuyén cdo:

- Khéng nén ké don carbamazepin trudc khi

c6 két qua kiém tra ki€u gen HLA-B*1502 do kha
nang gdp SJS/TEN trén bénh nhan nhay cam
ngay ca khi da ngting s dung thudc.

- V&i bénh nhan cé HLA-B*1502 duong tinh,
nén trdnh duing carbamazepin va strdung thuéc
khéac thay thé. DU liéu ban dau cho thay nghi
ngd ¢ mdi lién quan tuy khéng I6n gida kiéu
gen nay vdi SJS/TEN do phenytoin. D€ dé phong
nguy co SJS/TEN, khéng nén ké dan phenytoin
cho bénh nhan cé HLA-B*1502 ducng tinh.

- Test kiéu gen khoéng thé thay thé viéc
theo ddi lIam sang va quan Iy bénh nhan. Tuy
rat hiém nhung da co truong hop bénh nhan
HLA-B*1502 am tinh gdp SJS/TEN, do vai tro cla
cac yéu t6 khac nhu liéu dung, cac thude dung
doéng thai va bénh méc kem van chua dugc
nghién cdu.

- Khuyén céo thuc hién kiém tra kiéu gen
HLA-B*1502 trudc khi dung carbamazepin & cac
bénh nhan mdi.

TU ném 2006-2011, Co s& di liéu ADR cla
Viéet Nam da ghi nhan 14 bao cédo vé SJS/TEN
trong t&ng s6 138 bao cdo ADR lién quan dén
carbamazepin.

Diane 35 va cac thudc generic: tré lai thj
trudng Phap kém theo gidi han chi dinh, b6
sung chéng chi dinh va canh bao (thu gUi can
bo y té clia ANSM, ngay 13/01/2014)

Trong qué trinh danh gid lai méi can béng
lgi ich/nguy co cla cac ché phém két hop
cyproteron acetat 2 mg va ethinylestradiol 35
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microgam (Diane 35 va cac thuéc generic), Uy
ban Chau Au da gisi han chi dinh cla thudc
trong phac doé diéu tri budc hai mun tring ca
muc do trung binh va nang, bé sung chdng chi
dinh va canh béo lién quan dén phan Ung di
Ung thudc nghiém trong nay.

Céac ché pham nay dugc trd lai thi trudng
Phap tu gitra thang 1/2014, kém theo mot s6
thay d6i quan trong trong thuc hanh:

- Diane 35 va cac thudc generic chi dugc
gidi han s dung trong phac doé thay thé trong
diéu tri mun tréng cd mudc do trung binh va
ndng do cuong androgen cho phu n{ trong
do tudi sinh san trong trudng hop liéu phap
diéu tri tai chd hodc st dung khang sinh toan
than khong co hiéu qua. Diane 35 va cac thubc
generic clng dugc chi dinh dé diéu tri bénh
ram léng.

- Diane 35 va cac thudc generic ¢o tac dung
tranh thai hormon. Do dé, khéng nén ké don
nhng san pham nay dong thai vai cac thude
trdnh thai hormon khac.

-Nhing théng tin vé nguy co huyét khoi téc
mach lién quan dén Diane 35 va cac ché pham
tuong ty dugc bd sung vao cac muc chéng chi
dinh, cdnh bao, than trong trong to tém tét ddc
tinh s&n pham.

Gadolinium: Cap nhat thong tin vé viéc
st dung thudc

Khuyén cdo danh cho cdn bé y té:

Ngay 14/11/2013, Ca quan quan ly Dugc
phdm Canada (Health Canada) da gidi han si
dung trong toan bo 8 ché pham déi quang tu
chuia gadolinium luu hanh trén thi truong, trong
dé nhan manh téi nguy co gay ra xo hda hé
théng ngudn goéc than (nephrogenic system
fibrosis). Dua trén nguy cd gay ra phan Ung
nghiém trong nay, cac thuéc déi quang tu chia
gadolinium da dugc phan chia lam 3 nhém:

- Nhém nguy <o cao: gadodiamid
(Omniscan),  gadoversetamid  (Magnevist),
gadoversetamid (Optimark).

- Nhém nguy co trung binh: gadobenat
dimeglumin  (Multihance),  gadofosveset
trisodium  (Vasovist,  Ablavar), gadoxetat
disodium (Primovist, Eovist).

- Nhém nguy co thap: gadobutrol
(Gadovist), gadoterat meglumin (Dotarem,
Magnescope), gadoteridol (Prohance).

Ngoai ra, nhan ctia cac thuéc déi quang ti
chta gadolinium cing dugc yéu cau bé sung
thém céc thong tin sau:

- Canh bdo nguy co cao gdp xo hda hé
théng ngudn géc than cho déi tuong bénh
nhan cao tudi do kha nang dao thai gadolinium
qua than bi suy gidm.

- Chua c6 bang chiing cho thay loc mau co
thé phong ngtia hodc diéu tri xo hoa hé thdng
ngudn goc than & nhiing bénh nhan khéng co
chidinh loc mau.

* Khi st dung nhém thuéc déi quang ti chia gadolinium cé nguy co cao:

- Khong st dung nhém thuéce nay cho nhiing bénh nhan suy than nang, bénh nhén
dang chudn bi ghép gan hoac vita mdi ghép gan va tré sa sinh dudi 4 tuan tudi.

- Gidi han liéu dung & muc liéu thap nhat khi st dung cho nhiing bénh nhan suy than
muc do trung binh va tré dudi 1 tudi, khoang cach gitra cac lan st dung thudc dadm bao téi

thiéu 7 ngay.

- Kiém tra chiic ndng than cho tat cd cac bénh nhan bang xét nghiém sinh hoa trudc khi
st dung thudc déi quang tir co chita gadolinium.

* Khi s&r dung nhom thuée déi quang ti chia gadolinium cé nguy co trung binh va
thdp: Health Canada dé yéu cau nha san xuét bé sung thong tin trong muc than trong/canh
bao clia t& hudng dan sir dung thudc: Khéong nén st dung thuée cho bénh nhan suy than

ndang va bénh nhan dang ghép gan.

- Gidi han liéu dung & muc liéu thap nhat khi st dung cho bénh nhan suy than nang,
bénh nhan dang chudn bi ghép gan hodc vira mdi ghép gan, tré dudi 1 tudi. Khoang cach
gilta c4c lan st dung thudc phai dam bao téi thiéu 7 ngay.

- Tham khao y kién clia bac sy khi quyét dinh tiép tuc hodc tam diing cho con bu trong

vong it nhat 24 gid sau khi st dung thudc.

- Kiém tra chiic ndng than cho tat cd cac bénh nhan bang xét nghiém sinh hoa trudc khi
st dung thudc doéi quang tir co chita gadolinium.
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