~ SOCPHAN VE LIEN QUAN BEN
CAC THUOC CHUA L-ORNITHIN L-ASPARTAT

L-ornithin L-aspartat (LOLA) la dang mudi
bén ctia hai amino acid ornithin va aspartic acid,
dugc chi dinh trong cac bénh gan cdp va man
tinh, nhu xa gan, gan nhiém ma, viém gan, két
hop vd&i tdng amoniac mau, ddc biét la trong cac
bién chiing vé than kinh (bénh nao gan) [1], [2].
LOLA kich thich t6ng hop vong uré va glutamin,
déng vai tro quan trong trong co ché giai doc
amoniac. Hién van con nhiéu quan diém chua
théng nhat vé tadc dung ha amoniac mau cla
LOLA [1]. Tai Viét Nam, khodng 100 thudc cé
hoat chat L-ornithin L-aspartat dang dugc luu
hanh trén thi trudng vdi cac ché pham & dang
duong tiém (dung dich tiém, dich truyén, dung
dich dam dic dé pha tiém truyén) va dudng
udng (vién nang, vién nén, siro, ...) [3].

Nhin chung, cac phan Ung co6 hai lién quan
dén cac ché phdm chia LOLA chua dugc ghi nhan
trong cac tai liéu tra cliu théng tin thudc clng nhu
chua dugc danh gid day du trén lam sang. Trong
mét nghién cliu vé hiéu qua clia LOLA dudng tiém
truyén trén bénh nhan xo gan cé tdng amoniac
mau, cac phan Ung c6 hai thudng gdp dugc ghi
nhan & muic @6 nhe nhu budn ndn, NoN (ty 1é xay ra
lén dén 43% khi dung & liéu cao 10 g/gid, nhung
gan nhu khoéng xudt hién khi gidm xuéng liéu
5 g/gio) [4]. Mot nghién cdu khac vé hiéu qua
cla thudc trong diéu tri bénh ndo gan cho thay
LOLA dugc dung nap tét, ngoai trir khoang 5%
s6 bénh nhan gap phai cac tac dung khong
mong mudn thudng gap [4].

Tai Viét Nam, van dé theo doi cac phan Uing co
hai lién quan dén L-ornithin L-aspartat dugc chd y
nhiéu hon sau khi cac chudi bao cdo gém 21 bédo
cdo ADR dugc gli dén Trung tam DI & ADR Quéc
gia tU 4 bénh vién khac nhau trong ca nudc lién
quan dén cling mot 16 thudc clia mot nha san xudt
vai biét dugc la Levelamy (L-ornithin L-aspartat)
trong khoang thdi gian tir cudi thang 10 dén dau
thang 12 nam 2014. Cac phan Ung co hai dugc bao
cdo bao gém sét, tlc nguc, rét run, ndn, budn ndn,
trong mét s6 trudng hop co kém thém céac biéu
hién nang nhu kho thd, tut huyét dp. Trung tam DI
& ADR Quéc gia da tién hanh thdm dinh khan dé
phan héi kip thai cho cac bénh vién va cb cong
van théng bao téi Cuc Quan ly Dugc vé cac chudi
bao cdo trén. Sau do, theo cong van s 20958/
QLD-CL ban hanh ngay 03/12/2014, Cuc Quan
ly Dugc da thong bao tam ngung viéc mua, ban
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va st dung trén toan quéc déi véi thudc tiém
Levelamy (L-ornithin L-aspartat) 500 mg/5 ml,
SPK:VD-17807-12, 16 SX: 022014.

Thang 3/2015, Trung tam DI & ADR Quéc gia
ghi nhan mét trudng hop ti vong do séc phan
vé sau khi st dung ché phdm c6 chia L-omithin
L-aspartat: Bénh nhan viém gan dugc chi dinh su
dung L-ornithin L-aspartat, sau khi tiém thuéc dugc
khodng 1 ml thi thay xudt hién cac biéu hién cla
s6¢ phan vé nhu kich thich, vat va, non, khé the,
tim tai, mat y thic réi ngiing thd, ngling tim. Bénh
nhan duoc cdp cliu theo phac 36 chdng séc phan
vé va loc mau lién tuc, tuy nhién da tif vong vao
ngay hém sau. Theo y kién clia cac chuyén gia
thdm dinh, chdc chdn cé mdi lién quan gitia phan
Ung xay ra véi viéc st dung thudc nghi ngs. Tuy
nhién, ngoai hoat chat L-ornithin L-aspartat, cac
chuyén gia cling khong loai trtr khd nang bénh
nhan bi di Ung vai thanh phan t& dugc co mat
trong ché phdm trén 1a kali metabisulfit. Cac
phan tng qua man nhu phan vé lién quan dén
kali metabisulfit & dugc ghi nhan, trong do co
ca mot s6 trudng hop t&r vong, déc biét déi véi
nhimg ngudi co tién st dj tng hodc mac bénh
hen suyén. Ca quan Quan ly Thudc va Thuc pham
Hoa Ky (FDA) da dua ra gi¢i han ham lugng sulfit
6 trong thuc pham. Tuy nhién, quy dinh nay chua
duoc ap dung déi véi thudc [5]. Bén canh do, cing
€6 mot khd nang khéc la phan ting co hai xdy ra cé
lién quan dén ky thuat tiém truyén vi can bdo dam
t6c do tiém cham dé khong tao ra &p suét tham
thdu qua cao, tranh gay tut huyét ap dot ngédt cho
bénh nhan [6]. Do vdy, thuéc nén dugc pha loang
va truyén tinh mach thay vi tiém tinh mach cham.

D liéu vé bao cdo ADR dugc guli vé Trung
tam DI & ADR Quéc gia cho thdy cac phan ing
c6 hai cé lién quan dén viéc st dung cac thudc
chiia hoat chat L-ornithin L-aspartat xay ra vdi
nhiéu muc dé va biéu hién di tng khac nhau,
tUr di Uing ngoai da (mén do, ngua, ...), dau dau,
chong mat, noén, soét, rét run, dau bung, tic
nguc, ... Bac biét, cd moét ty 1é kha cao trong
cac bdo cdo nhan dugc la nhiing phan Ung de
doa tinh mang nhu phan Ung phan vé va séc
phan vé, vai thudc nghi ngd 1a cac ché pham
dudng tiém. Cu thé, trong Co s& di lieu Qudc
gia vé phan Ung cé hai t nam 2010 dén hét
6 thang dau ndm 2015, c6 20 bdo céo vé s6¢
phdn vé va phan Ung phdn vé dugc ghi nhan
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trong téng s6 92 bdo céo phan Ung ¢é hai lién
quan dén L-ornithin L-aspartat (chiém ty lé
21,74%) (bang 1). Co s& dir liéu vé phan Ung
c6 hai ctla TS chic Y t€ Thé gidi (Vigibase) nam

2014 clng da ghi nhan 332 bdo cdo vé phan
Ung co hai lién quan dén ornithin aspartat,
trong dé co 9 bdo cdo vé sé¢ phan vé va phan
Ung phan vé (chiém ty 1& 2,71%).

Bang 1: S6 lugng bao cao vé phan ting phan vé va séc phan vé lién quan dén

L-ornithin L-aspartat trong Co sé dii liéu Quéc gia

Thai gian 2010
S6 bao cdo vé phan Ung phan vé
va sdc phan vé

T6ng s6 bao cado phan Ung co hai
lién quan dén L-ornithin L-aspartat

Do d{ liéu phan Ung cé hai lién quan dén
viéc st dung L-ornithin L-aspartat chu yéu dua
trén co sG di liéu vé bao cdo phan tng co hai,
can bo y té can chd y theo déi bénh nhan sau
khi st dung thudc @€ kip thai xd tri khi cac phan
Ung cé hai xay ra va gui bdo cdo vé phan ung cé
hai t&i Trung tam DI & ADR Quéc gia. Déc biét,
khi xay ra phan Uing phan vé hoac séc phan vé,
can xU tri ngay tai chd: Tiém bdp ngay & trudc
bén dui dung dich adrenalin 1/1000 (1 mg/ml) véi
liéu t6i da 0,5 mg (ddi véi ngudi I6n) hodc 0,3 mg
(d@6i vai tré em), 13p lai sau mdi 5-15 phit néu can
(hdu hét bénh nhan cé dap Ung sau 1-2 liéu);
dung céac thuéc khang histamin, hit thuéc

Tai liéu tham khao:

2011

6 thang
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cht van beta-adrenergic (salbutamol) néu co
that phé quan, tiém tinh mach glucocorticoid
(hydrocortison, methylprednisolon); thd oxy
(6-8 L/phut), dat ndikhi quan néu can, truyén tinh
mach dung dich natri clorid 0,9% (vi du: 5-10 mi/kg
trong vong 5-10 phat dau déi véi ngudi lon,
hodc 10 ml/kg déi véi tré em) [7]. Can luu y khi
st dung cac thuéc cé chia L-ornithin L-aspartat
qua dudng tiém, dam bao ky thuat tiém va thuc
hién pha lodng thudc dé truyén tinh mach do
trén thuc té kho thuc hién dugc viéc tiém tinh
mach cham. Bong thdi, than trong khi st dung
cac thubc c6 chia ta dugc metabisulfit vi nguy
co s6¢ phan vé da dugc canh béo.
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