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LUA CHON DUONG DUNG KHANG SINH HOP LY:
PUGNG UONG VA DUONG TINH MACH

Nguon: Aust Prescr2020;43:45-8
Ngudi dich: V& Thi Thily, Nguyén Phuang Thdy, Ludng Anh Tuing

Tom tit:

- Khang sinh dugng tinh mach hién dang dugc sir dung phd biéh va c6 thé bi lam dung
tai cac bénh vién trong khi nhiéu loai nhiém khudn cd thé diéu tri bang khang sinh
dudng udng.

- SUr dung khang sinh dudng udng gilp han ché cac tac dung bat Igi cua khang sinh
dudng tinh mach. Bén canh dd, diéu tri bang khang sinh dudng udng thudng co chi
phi thap hon.

~ Sau mot thdi gian ngan diéu tri khang sinh dudng tinh mach, c6 thé can nhdc chuyén
sang khang sinh duding udng néu phu hgp. Hién da cé cac hudng dan ho trg bac si vé
thdi gian chuyén ddi nham dam bao hiéu qua diéu tri khi chuyén tir khang sinh dudng
tinh mach sang dudng udng.

_ MOt s6 loai nhiém khuén c6 thé phu hap véi diéu tri ngén han béng khang sinh dudng
tinh mach bao gdm viém phéi, nhiém khuan tiét niéu phic tap, mot s6 nhiém khuén &
bung, nhiém khudn huyét do vi khudn Gram (-), dot cap bénh phdi tdc nghén man
tinh, nhiém khuan da va mdé mém.

~ Nhiém khuén xuong khdp va nhiém khudn ndi tdm mac hién dugc diéu tri dai ngay
bang khang sinh dudng tinh mach. Tuy nhién, tinh kha thi cla viéc chuyén d6i s6m
sang khang sinh duding udng trong cac loai nhiém khuan nay dang dugdc nghién clu.

thé sir dung thubc dudng udng (vi du:
non) sé dudc chi dinh phac do dudng tinh
mach. Phac d6 dudng tinh mach cling
dugc khuyén cdo trén bénh nhan suy giam
mién dich do suy giam cd ch& phong ngu

Gidi thiéu

Lua chon dudng dung t6i uu la mot
khia canh quan trong trong st dung thudc
hdp ly. VGi cac trudng hgp nhiém khuén
can dugc diéu tri bang khang sinh, dudng

uong la luva chon t6i uu cho nhiéu bénh
nhan. Tuy nhién, trén thuc t€, bénh nhan
noi tru thudng dudc chi dinh khang sinh
dudng tinh mach. Trong khi do, véi mot s6
nhiém trung dugc chi dinh khang sinh
dudng tinh mach, liéu phap khang sinh
dudng udng cd thé dem lai hiéu qua tuang
duong.

Khang sinh dudng tinh mach

Phac d6 khang sinh dudng tinh mach
dugc khuyén cdo trong cac nhiém khuan
nghiém trong de doa tinh mang va nhiém
khudn & vi tri sdu do lo ngai V& nguy co
khong dat nong do6 khang sinh tai vi tri
nhiém khuan khi diing dudng udng. Bénh
nhan khong dung nap thudc hodc khong

ch6ng nhiém khuan.

Theo nghién cliu, lugng khang sinh st
dung ngoai cong dong va trong bénh vién
tai Uc cao han mdt s& nudc. Tai Uc, theo
Khdo sat Ké don Khang sinh Qudc gia
(NAPS) nam 2017, gan 1/3 (32,7%) trong
21.034 don thub6c (bao gom cad dudng
u6ng va dudng tinh mach) khong tuan tha
hudng dan diéu tri cia bénh vién hodc
Hudng dan biéu tri Qudc gia (eTG). Mot
nghién c(ru tién clfu trén tat ca cac khang
sinh dudng tinh mach dugc s dung tai
mot bénh vién dai hoc cho thay khoang
1/3 trén gan 2000 ngay s dung khang
sinh la khéng can thiét.
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S’ dung khang sinh dudng udng
thay cho duéng tinh mach

Cac uu diém chinh cla viéc st dung
thu6c dudng udng so vdi dudng tinh mach
bao gom tranh dudc cac nhiém khuan
hoac viém tinh mach huyét khai lién quan
dén tiém truyén, gia thanh thudc thap han,
giam khdi lugng cong viéc danh cho nhan
vién y t€ va thiét bi phuc vu viéc tiém
truyén tinh mach. Phac d6 dudng udng co
thé tao diéu kién cho bénh nhan xuét vién
sém hon. Vi du, mét liéu duy nhat khang
sinh dudng tinh mach trén bénh nhi nhiém
khudn dudng tiét niéu khéng phic tap
khong lam giam ty |é tai phat hoac tai

nhap vién. Diéu nay cho thdy hau hét cac
bénh nhi cd nhiém khudn dudng tiét niéu
cd thé diéu tri bang khadng sinh dudng
uong.

Van dé quan trong can dugc xem xét la
sinh kha dung cua khang sinh dudng udng,
thudng khac biét so véi dudng tinh mach
(bang 1 va bang 2). Mot s6 khang sinh
dudng ubng cd sinh kha dung tucng
dugng khi ding qua dudng tinh mach. Tuy
thudc tinh trang nhiém khuan va vi tri can
h&p thu thubc, cd thé can nhdc thay thé
khang sinh dudng tinh mach bang cac
thudc nay.

Bang 1: Chuyén doi dudng tinh mach sang dudng udng véi khang sinh
c6 sinh kha dung trén 90%

Khang sinh dudng tinh mach

Lua chon khang

Dang bao ché du'dng uong

Lincomycin hodc clindamycin

sinh dudng uong

Clindamycin

HOnN dich (c6 thé co vi khd chiu)
va vién nang

Fluconazol

Fluconazol

Hon dich va vién nang

Metronidazol

Metronidazol

Hon dich va vién nang

Sulfamethoxazol/ Sulfamethoxazol/ x « A
. . . j Hon dich va vién nén
trimethoprim trimethoprim
Doxycyclin Doxycyclin Vién nén va vién nang

Bang 2: Chuyén ddi dudng tinh mach sang dudng uéng véi khang sinh
c6 sinh kha dung tir 50%-90%

Khang sinh dudng

Lua chon khang sinh

tinh mach
Ampicilin hoac

dudng uong

Dang bao ché dudng udng

L Amoxicilin Hon dich va vién nang
amoxicilin

Benzylpenicilin Amoxicilin Hon dich va vién nang

Azithromycin Azithromycin Hon dich va vién nén

Amoxicilin/clavulanat

Amoxicilin/clavulanat

HOAn dich va vién nén

HON dich (c6 thé co vi khd chiu)

Flucloxacilin va vién nan
Flucloxacilin 9
Hodc: Cefalexin Hon dich va vién nang
Cefazolin Cefalexin Hon dich va vién nang
Ciprofloxacin Ciprofloxacin Vién nén
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Trong mét nghién ciru ti€n clru & quy
moO nho, cac bénh nhan viém mo té€ bao
mlrc dd trung binh dugc ngdu nhién chi
dinh cefalexin dudng udng hoac cefazolin
dudng tinh mach. Viéc dung thudc qua
dudng tinh mach dugc chuyén déi sang
dudng ubng khi viém mo t€ bao ngling
ti€n trién va bénh nhan da cit sét. Khdng
c6 su khac biét cé y nghia thong ké giira 2
nhém, tuy nhién chi c6 khoang 20 bénh
nhan trong mbi nhém. Can tién hanh
nhitng nghién ctu I6n hon nham xac minh
két qua nay.

Piéu tri dot ngan khang sinh dudng
tinh mach

Cac nghién cru dang danh gia vé kha
nang XU tri cc nhiém khuén thudng dugc
diéu tri bang khang sinh dudng tinh mach
dai ngay bang phac d6 khang sinh dudng
tinh mach ngdn han. Mot thir nghiém da
trung tdm, ngau nhién, cd ddi ching trén
cac bénh nhan nhiém khudn 6 bung da
dugc kiém soat day du ngudn gdy nhiém
khudn, da dugc thuc hién so sanh tiéu chi
gop clia nhiém khudn vét md, tdi phat
nhiém khudn & bung hodc t&r vong trong
30 ngay cho thay két qua tuong duong &
nhoém bénh nhan dugdc chi dinh phac do
khang sinh dudng tinh mach 3-5 ngay va
nhém bénh nhan dudc chi dinh phac do
kéo dai han sau khi cac triéu chirng va xét
nghiém can lam sang trd vé binh thudng.
Diéu nay cho thdy sau khi kiém soat day
dd ngudn gay nhiém khuan, Igi ich cla
khang sinh dudng tinh mach chi gigi han
trong vai ngay dau cla dgt diéu tri. Tuy
nhién, can luu y khong cé nhiéu bénh nhan
suy giam mién dich dugc dua vao nghién
cftu nay.

Mot s& thr nghiém ngAu nhién, c6 doi
chitng d& nghién cltu vé& cac loai nhiém
khuan khac va do dai cla dgt diéu tri. Dot
diéu tri ngdn cd thé dem lai hiéu qua
tuong duong véi diéu tri dai ngay trong
cac trudng hdp: viém phdi mic phai tai
cdng dong hodc viém phdi lién quan dén
thd may, nhiém khuan tiét niéu phurc tap,
nhiém khuan 6 bung cd bién chiing, nhiém
khudn huyét do vi khuan Gram (-), dgt cap
bénh phdi man tinh, hodc nhiém khuan da

va mé mém.
Chuyén doi tr dudng tinh mach
sang dudng uong

Nh3m phét trién cac hudng dan diéu tri,
mot nghién clru vé viéc chuyén déi khang
sinh sang phac d6 dudng ubng sau 48-72
gi¢ dung dudng tinh mach da dugc tién
hanh. Cac loai nhiém khuén chinh dugc
nghién clfu bao goém nhiém khudn dudng
ho h&p, nhiém khudn dudng tiét niéu, viém
dudng mét, dp xe & bung va viém quéng.
Trong 6 tuan sau khi két thidc phac do
khang sinh, khong ghi nhan trudng hgp
nao tai phat nhiém khudn hodc tai nhap
vién do tai nhiém khuan. Viéc chuyén doi
phac do6 sang dudng uéng dugc udc tinh
lam giam han 6000 liéu khang sinh dutng
tinh mach.

MOt nghién ctu hdi clru vé nhiém khuén
da va m6 mém do Staphylococcus aureus
khang methicilin (MRSA) da danh gia viéc
diéu tri bénh nhan noi trd tai 12 nudc chau
Au. Theo két qua udc tinh, hon 1/3 s6
bénh nhadn cé thé chuyén d6i tir khang
sinh dudng tinh mach sang dudng ubng
sém hon thdi diém dudc chuyén déi trén
thuc t&.

Nghién clu tai mot bénh vién da s
dung mdt bang kiém véi muc dich khuyén
khich viéc chuyén ddi tir khdng sinh dudng
tinh mach sang dudng udng vao ngay diéu
tri th 3 trén cac bénh nhan cd nhiém
khudn dudng ho hap dudi, nhiém khudn
dudng tiét niéu va nhiém khudn & bung.
Trong s6 cac bénh nhadn phu hgp dé
chuyén ddi sang khang sinh dudng uéng,
61,4% bénh nhan dugc da chuyén ddi nhd
dap (ng cac tiéu chi trong bang kiém.
Khéng ghi nhan sy gia tang bién ching
trén nhdm bénh nhan nay.

Cac nha nghién ciu da tién hanh mot
tdng quan hé thdng cac badng ching vé
thdi gian diéu tri khang sinh dudng tinh
mach t&i thiu va téng thdi gian diéu tri
khang sinh tdi thi€u & bénh nhan dudi 18
tudi cd nhiém khuan. Téng quan nay da so
sanh cac dot diéu tri ngdn véi cac dot diéu
tri dai ngay thuGng dugc ap dung. Trong
mot s& trudng hdp nhu nhiém khudn hd
h&p, nhiém khudn da va mé mém, nhiém
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khuan tiét niéu - sinh duc, diéu tri kéo dai
bang khang sinh dudng tinh mach cé thé
khong can thiét va cd thé chuyén déi tur
dudng tinh mach sang dudng ubng sém
haon.

Khi cdn nhdc chuyén sang phac do
dudng ubng, viéc danh gia tinh trang lam
sang cla bénh nhan déng vai tro quan
trong. Cac tiéu chi danh gia bao gom kha
nang dap (ng diéu tri, tinh trang mién dich
cla bénh nhan, cac bénh ly nén mac kém,
tién st di Ung, kha nang hap thu va dung
nap vdi thuéc dudng udng. Viéc xac dinh
tdc nhan gdy bénh, kiéu khang thudc va
két qua xét nghiém vi sinh ciia bénh nhan
(néu cd) cling can thiét. Khi lva chon
khang sinh, can can nhac cac yéu t6 bao
gom phd tac dung, sinh khd dung, kha
nang xam nhap vao vi tri nhiém khuan va
cac tac dung khéng mong muén cla thudc.

Hu'dng dan diéu tri cia Uc
eTG c6 hudng dan vé viéc chuyén doi

khdng sinh ding thdi diém tir dang dung
qua dudng tinh mach sang dudng udng.
Thdi diém chuyén d6i dudc can nhac khi
bénh nhan cé cai thién vé lam sang, hét
sot va khong cé bat thudng vé huyét dong
chua gidi thich dudc nguyén nhan
(bang 3).

Cac nha nghién clru v& bénh nhiém
khudn trén bénh nhi Uc d& tién hanh mot
tdng quan hé thdng cac bang chling vé
viéc chuyén déi tir phdc d6 dudng tinh
mach sang dudng udng doi véi 36 loai
nhiém khuén & tré em. Muc dich cla tong
quan la cung cdp cac bang chirng tin cay
gilp bac si dua ra quyét dinh vé viéc
chuyén d6i sang khang sinh dudng uéng
trén bénh nhi va cho phép bénh nhi xuat
vién s6m han. K&t qua tdng quan cho thay
dsi véi mot s& bénh nhiém khuan, viéc
chuyén ddi c6 thé dudc tién hanh sém hon
thai diém dugc khuyén cao trudc do.

Bang 3: Huéng dan chuyén ddi khang sinh tir dudng tinh mach sang dudng udng

Viéc chuyén ddi khang sinh tir dudng tinh mach sang dudng udng thudng té ra phu
hgp trong trudng hop dap (rng tat ca cac tiéu chi sau*:
- Bénh nhan cd cai thién vé mat lam sang;

- Bénh nhan hét s6t hodc dG sot;

— Bénh nhan khong co6 bat thudng vé huyét dong chua giai thich dudc nguyén nhan;
— Bénh nhan dung nap thuéc dudng uéng va khong cd lo ngai vé kha nang kém hap

thu;

- Khang sinh dudng udng thay thé c6 phd tac dung trung hodc tuong tu’ thudc dung
dudng tinh mach, hodc cé san dang bao ché dudng ubng cua thubc dung qua
dudng tinh mach. Véi bénh nhi, can cé san dang bao ché phu hgp cho tré em.

Luu y: * Khong bao gém cac loai nhiém khudn can dat dugc ndng dd khang sinh cao

tai m6 hodc diéu tri kéo dai bdng phac d6 dudng tinh mach (nhu viém mang ndo, viém

noi tam mac).

Phac d6 khang sinh dudng tinh
mach kéo dai

Mot s6 tinh trang nhu nhiém khudn
xuagng khdp, viém néi tam mac, thudng
dudc diéu tri bang phac do khang sinh
dudng tinh mach kéo dai. Bang ching vé
do dai dgt diéu tri bang khang sinh dudng
tinh mach va kha nang str dung khang sinh
dudng udng con han ché.

Nhiém khuén xuong khdp

Thir nghiém so sanh khang sinh dudng
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udbng véi khang sinh dudng tinh mach
trong nhiém khudn xuong khép (OVIVA)
da dugc tién hanh da trung tdm & Anh.
Nghién cfu nay so sanh viéc chuyén dbi
s6m (trong vong 1 tuan) tir khang sinh
dudng tinh mach sang dudng udng vdi viéc
ti€p tuc phac do6 khang sinh dudng tinh
mach trong it nhat 6 tuan. Nghién cru thu
nhan tat cd bénh nhan ngudi I6n nghi ngs
nhiém khudn xucng khép dudc 1&n ké&
hoach diéu tri bang khang sinh trong it
nhat 6 tuan, khong phu thubc vao chi dinh
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can thiép phiu thudt hay cic khang sinh
dudgc st dung. So sanh cac két qua trong
vong mot nam cho thay hiéu qua cua phac
d6 khang sinh dudng udng dudc luva chon
hgp ly khong thua kém so véi phac do
dudng tinh mach. Tuy nhién, can luu y:

~ Nghién clru nay khong du hiéu luc
thong kNé danh gia két cuc gilta cac
loai nhiém khuén khac nhau;

~ Nhiém khuén do Gram (-) chi chiém
ty | nho;

~ Pa s6 bénh nhan dugc phau thuat
dé ki€ém soat ngudn nhieém khuan;

_Rifampicin dugc st dung trong phac
d6 khang sinh & khoang 1/3 s6 bénh
nhan trong nghién clu;

- Bdac si diéu tri cho bénh nhéan la cac
chuyén gia dau nganh.

Bién c8 b4t Igi nghiém trong (cé thé lién
quan dén khang sinh) dugc ghi nhan &
khodng 1/4 s6 bénh nhan trong nghién
clru. Diéu nay cho thdy viéc ti€p tuc theo
ddi bénh nhan la can thiét, k& ca vdi khang
sinh dudng udng. Can tién hanh nhiing
nghién clru sdu hon dé danh gid mot céach
chit ché vé& cac loai nhiém khudn va cac
phac d6 khang sinh khac nhau trong cac
hé thong y té€ sat véi thuc hanh lIam sang
tai cd sé diéu tri.

Viém néi tam mac

Nghién clru két hgp khang sinh dudng
uéng da dudc ti€n hanh trong viém noi
tam mac (POET) ddi vdi viém ndi tdm mac
trai do lién cau (Streptococci),
Enterococcus faecalis, Staphylococcus
aureus hoac tu cau khong sinh men
coagulase (coagulase-negative
staphylococci). Bénh nhan dudc chi dinh
ngau nhién khang sinh qua dudng tinh
mach trong su6t dot diéu tri hodc trong it
nhat 10 ngay, sau do s dung thudc dudng
ubng. Cac bénh nhan déu 6n dinh vé mat
Idm sang trudc khi chuyén déi va dugc
siéu 4m tim qua thuc quan dé theo doi dap
Utng diéu tri. Phac d6 dudng udng dugc
thiét k€ bao gom it nhat hai thudc véi cg
ché tdc dung khac nhau, cé thé cd tac
dung hiép dong va lam giam nguy co

khang thudc dua trén két qua phan tich
PK/PD.

Két qua cho thay khong cd su khac biét
trén tiéu chi gop bao gom tur vong do moi
nguyén nhan, can phau thuat tim khdong
theo chuong trinh, bién cd tdc mach hodc
tai phat nhiém khuan huyét do cdn nguyén
da phéan lap dugdc ban dau. Phan tich tiép
theo sau 3,5 nam ciling ghi nhan cac két
qua tuong tu.

Can luu y, nghién citu nay cé han ché
lién quan dén thi€u tinh dong nhat gilra 2
nhém diéu tri vé tac nhan vi khuén, phac
do phoi hdp khang sinh dudc sir dung va
chua cd mdt cadc nhiém khudn do cin
nguyén vi khuén da khang. Rét it cac bénh
nhan dugc thu dung dugc dat thiét bi trén
tim hoac la do6i tugng nghién chich thudc
qua dudng tiém. Nghién clu nay cling
dugc thuc hién tai cac trung tam chuyén
khoa tim.

Tinh trang khang khang sinh

Viéc lam dung khang sinh dan dén su
xuat hién va lan rOng cla cac tac nhan
khang thudc trong bénh vién va ngoai cong
dong. Giam s dung khang sinh dudng
tinh mach va rit ngdn do dai dot diéu tri
gitp lam gidm lugng khang sinh tiéu thu,
tr dé han ché gia tang khang thudc. Viéc
st dung hop ly cac khang sinh ducng
uong, dac biét véi thudc co sinh kha dung
cao, la can thiét dé duy tri hiéu qua cla
khang sinh.

Két luan

Trong nhiéu nhiém khuan, khang sinh
dudng ubng cb thé cd hiéu quad tuong
dugng khang sinh dudng tinh mach. Can
nhdc rat ngdn thdi gian diéu tri bang
khang sinh dudng tinh mach va chuyén déi
sang phac do6 dudng ubng la van dé can
dugc chd y khi diéu tri cho bénh nhan,
gilp cai thién két qua diéu tri, phong tranh
cac tac dung bat Igi khi dung qua dudng
tinh mach va tao diéu kién cho bénh nhan
xuat vién sém han.
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PHAN VE 2 PHA: MOT SO DIEM CAN LUU Y TRONG THUC HANH

Thang 5/2020, Trung tam DI & ADR
Qudc gia da nhan dugc bao cao ADR vé
mot trudng hgp s6c phan vé xay ra trén
bénh nhan ni, 43 tudi, dudc nghi ngd 1a
phan ¢'ng 2 pha.

Theo thong tin trong bdo cdo, lic 7 gid
50 phut sang ngay 13/5/2020, bénh nhan
dugc tiém tinh mach cham cefotaxim 1 g
dé diéu tri budu ba lung bdi nhiém. Sau
tiém 10 phut, bénh nhan mét, da nGi man
dd, nglra, va mo6 hoi, mach nhe, huyét ap
60/40 mmHg. Sau khi xUr tri bang phac do
chong soc phan vé, phan (ng dudc cai
thién va bénh nhén tinh téo, 6n dinh IGc 9
gid cung ngay. Tuy nhién, mot giG sau,
tinh trang bénh nhan bat dau xau dan vdi
cac triéu chirng mét, va mo hoi, chan tay
lanh, huyét ap 60/40 mmHg, sau do hon
mé, mach va huyét ap khong do dugc, tién
lugng nang.

Mdc du phan vé la phan rng di ing da
dugc ghi nhan nhiéu trong y van va thuc
hanh Iam sang, nhung trudng hgp phan vé
2 pha tuong tu trudng hgp néu trén it
dugc ghi nhan. Do do, ching t6i da tién
hanh tra c(fu mét sd tai liéu dé tim hiéu rd
han vé loai phan ing nay.

Theo Uptodate [1], cd 3 loai phan vé da
dugc ghi nhan, bao gom phan vé mot pha
(uniphasic), phan vé 2 pha (biphasic) va
phan vé trg (protracted). Trong do:

- Phan vé mdt pha la dang phan vé phd
bién nhat, chiém khodang 80%-90%
cac trudng hop phan vé. Phan vé mot
pha thudng dat dinh trong mot vai gid
sau khi xuat hién triéu chirng. Sau do,
mot s& trudng hop cé thé tu hdi phuc
hoac ho6i phuc sau khi x&r tri, thuGng
trong vong vai gid.

~ Phan vé trg kém dap Ung vdi x{r tri co
thé kéo dai tur vai gid dén vai ngay ma
khdng c6 bi€u hién hdi phuc hoan toan
va ro rang. Phan vé trd té ra hiém gap,
mdc du ty Ié chinh xac chua dugdc xac
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dinh ro.

- Phan vé 2 pha dugc dac trung bdi mot
phan (ng ban dau, sau doé la giai doan
khong triéu chirng kéo dai tir 1 gid
hodc lau han, ti€p dd cac triéu ching
ti€p tuc xudt hién ma khong cé phai
nhiém véi khang nguyén. Phan (ing 2
pha da dugc ghi nhan lién quan dén
nhiéu tdc nhan, bao gom ca thudc
dugc dung qua duGng ubng, dudng
tiém, hodc trudng hgp phan vé khong
rd nguyén nhan.

Ty Ié phan &rng 2 pha [1]

Ty 1€ phan (ng 2 pha trong cac nghién
ctu ti€én cru va hdi ciu dao dong trong
khoang 0,4%-23% tat ca cac trudng hgp
phan vé. Hau hét cac nghién clu dugc
thuc hién & khoa cdp clru. Mét téng quan
hé thong va phan tich gép dua ra két qua
udc tinh vdi ty |1é phan 'ng khoang 5% va
thdi gian trung binh tur khi dung thudc dén
khi xudt hién phan (ng la 11 gi6. Tong
quan nay ghi nhan cac bénh nhan xuat
hién triéu chirng ban dau la ha huyét ap,
hoac bénh nhan gap phan (ng véi mot tac
nhan chua xac dinh, c6 nguy cd gap phan
Uing 2 pha tdng lén. MOt s6 ca tir vong
cling da dudc ghi nhan. Mét téng quan y
van sau dé phan tich cac trudng hgp xay
ra tai khoa cdp ctru phat hién ty 1€ phan
Ung thap han so vai cac bao cao trudc do,
va nhiéu phan 'ng 2 pha khong co y nghia
ldam sang.

MOt s6 nghién cltu khac danh gia ty I€
phan vé 2 pha trong mot s6 cd s@ diéu tri
va dua ra két qua:

- Phan Ung 2 pha xuat hién & khoang
10%-23% cac trudng hgp trong 2
nghién clu trén cac bénh nhan dugc
st dung liéu phap mién dich. Cac
nghién ciu dugc ti€n hanh trén ca doi
tugng ngudi I6n va tré em.

~ Ty lé phan vé 2 pha thap haon nhiéu
trong mot nghién clu vé thir thirc én
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qua dudng miéng trén tré em (1,5%-
2%).

- Cac bién c6 2 pha xuat hién & 10,3%
cac truéng hdgp trong mét nghién clru
hoi cltu trén bénh nhan st dung thubc
can quang.

PO nang cua cac triéu chirng tai
phat [1]

Trong phan (ng 2 pha, khong thé du
doan trudc do nang cua cac triéu ching tai
phat, va cac triéu chiing 6 pha th’ 2
khong nhat thiét giong nhu pha dau tién.
DPa s6 cac nghién ctu phat hién rang cac
triéu chiing tai phat thudng it nghiém
trong nhu triéu chifng ban dau. May day to
ra d&c biét phé bién & pha th(r 2 va thudng
la triéu ching duy nhat. Tuy nhién, pha
thir 2 cia mét trudng hdp phan vé cd thé
cd mic dé nang haon, tham chi gay tor
vong.

Thai gian xuat hién triéu chirng tai
phat [1]

C6 su dao dong I6n vé khodang thdi gian
gilta thdi diém hoi phuc cac triéu ching
ban dau va thdi diém xuét hién cac triéu
chirng tai phat. Trong mot nghién clru trén
103 bénh nhan dudgc lién lac trong vong 72
gi¢ sau khi nhap vién khoa cdp clu do
phan vé, thgi gian trung binh xudt hién
triéu chiing tai phat la 10 giG. Tuy nhién,
40% bénh nhan trong cac trudng hop nay
c6 cac triéu chirng tai phat xuat hién hon
10 gid sau khi hGi phuc cac triéu ching
ban dau. Mot sd nghién cltu khac ciing
phat hién khoang gigi gian khong triéu
ching kéo dai tir 1-30 gid. C6 mot nghién
cltu m6 td mét ca phan (ng 2 pha xuat
hién 72 giG sau khi hoi phuc cac triéu
chirng ban dau va day dugc coi la mot
trudng hgp ngoai I€.

Nguyén nhan

Nguyén nhan cta phan vé 2 pha con
chua dugc biét r6, mac du cd mot s6 co
ché da dudc ggi y, bao gom [1]:
~ Sutap trung cla cac té bao viém;
~ Dgt thoat bong thir 2 cia t€ bao mast;

~ T6ng hop mudn yéu t6 hoat hda bach
cau;

_ Tac dung cla cac bién phap x{ tri
“bi€én mat dan”;

- Hap thu khang nguyén khong dong
déu.

Phan v& 2 pha cd thé xudt hién vdi
nhiéu tac nhan khac nhau, bao gom thudc
(nhu thubc can quang [2], thudc chéng
viém khong steroid [3], khang sinh [4]),
thic 8n, con trung cdn hodc noc doc [5].
Phan (ng nay co thé xut hién trén ca doi
tugng tré em va ngudi I6n [6].

Yéu t6 nguy co [1]

Dua trén di liéu hién c6, khdng thé du
dodan chdc chdn cac bénh nhan nao s& xuét
hién phan ¢ng 2 pha. M6t tong quan hé
thong tao nén tang cho ban cap nhat chi
sO thuc hanh nam 2020 vé phan vé tai Hoa
Ky da xac dinh dugc 32 nghién cru, hau
hét la nghién clru quan sat hoac hoi clu,
danh gid cac yéu to nguy cd cla phan vé 2
pha. Két qua cho thay cac yéu t6 nguy cc
cla phan vé 2 pha bao gom:

- C&c triéu ching ban dau ndng: téng
quan trén phat hién nhu cau st dung
>1 liéu adrenalin (OR 4,82; 95% CI
2,70-8,58) va cac triéu ching ban dau
nang (nhu ha huyét ap) (OR 2,11;
95% CI 1,23-3,61) la cac yéu t6 nguy
cd cta phan (ng 2 pha.

~ SU dung adrenalin mudn hodc khong
day du: sir dung adrenalin muon hoac
khong day dua cd lién quan dén cac
bién c6 2 pha.

. Trong moOt nghién ctu hoi cifu trén
430 lan tham kham tai khoa cdp cliu
do phan vé&, khodng 5% bénh nhan
c6 phan (ng 2 pha c6 y nghia lam
sang. Thdi gian trung binh tir khi
xuét hién phan vé dén thdi diém lan
dau s dung adrelanin & bénh nhan
gap phan vé 2 pha dai han so vdi &
bénh nhan gap phan (ng mot pha
(78 phut so véi 45 phut).

. Trong téng quan hé thdng n&m 2020
néu trén, khoang thoi gian >60 phut
tinh dén liéu adrenalin dau tién dudc
st dung cling dugc phat hién co lién
quan dén phan vé 2 pha. Két qua
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nay dugc rat ra tir 8 nghién cltu hoi
cltu (mdc do bang chirng rat thap).

Du phong

XU tri nhanh chéng véi andrenalin dan
dén hoi phuc hoan toan cac triéu ching
dugc coi la bién phap hiéu qua nhat ngan
ngtta phan vé 2 pha [1]. Tai Viét Nam,
bién phap xUr tri phan vé da dugdc hudng
dan chi tiét trong Thong tu s6 51/2017/
TT-BYT ngay 29/12/2017 clia BS Y t& [7].

Cac liéu phdp bd sung, nhu thudc
khang histamin va glucocorticoid, khong
cho thay Igi ich r& rét trong ngdn nglra cac
triéu chirng tai phat [1].

Theo do6i va nhap vién [1]

Cac nguy co khong ro rang clia phan vé
2 pha dan dén khé khdn trong thuc hanh
ldm sang. Ban cap nhat nam 2020 cla cac
chi s8 thuc hanh Hoa Ky ggi y rdng bénh
nhan cé cac triéu chiing ban dau ndng
(nhu ha huyét ap), hodac can sir dung
nhiéu hon mét liéu adrenalin d€ xur tri cac
triéu chiing ban dau, nén dugc theo doi
ldu hon do cd thé tdng nguy cd gdp phan
Ung 2 pha. Tuy nhién, do dai khoang thdai
gian theo d&i chua dugc néu cu thé. Nén
can nhic cho bénh nhan nhép vién dé theo
doi va bénh nhan thudng dugc ndm vién it
nhat 24 gid, mac du thdi gian theo doi co
thé thay déi dua trén cac yéu td nguy cd
clia bénh nhan va khoang cach dén khoa
cap cfu. Néu cd thé, bénh nhan nén dugc
cap phat bat tiém adrenalin tu dong khi
xuat vién.

Hién chua cé dong thudn vé khoang
thGi gian theo doi t6i vu sau khi xir tri
thanh cong phan vé. Mot s6 nghién clru
ggi y rang can theo doi bénh nhan trong
vong 12 gid sau khi h6i phuc cac triéu
chirng ban dau.

Cham soc khi xuat vién [1]

Néu cd thé, khi bénh nhan dugc xuat
vién sau khi gap phan vé, can cap phat
cho bénh nhan but tiém adrenalin tu dong
va dam bao bénh nhan hiéu dugc cach st
dung va thdi diém can s dung but tiém
nay.

Bénh nhan can dugc tu van rang cac
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triéu ching cd thé xuat hién lai trong vong
3 ngay sau khi xuat hién [an dau. Trong
mot sO trudng hgp, cac triéu chirng tai
phat ¢ thé ndng hon céc triéu chiing ban
dau.

Két luan

- C6 3 loai phan vé da dugc ghi nhan,
bao gom phan vé mét pha, phan vé
2 pha va phan vé trd. Hau hét bénh
nhan gap phan 'ng mot pha, trong
khi it gap phan 'ng 2 pha va hiém
gap phan Ung tro.

_ Thdi gian trung binh xuat hién triéu
chiring tai phat la 11 gid sau khi hoi
phuc cac triéu chiing ban dau.

- Khéng thé du doan trudc dd ndng
cla cac trieu chiing tai phat trong
phan vé 2 pha. O mot s6 it bénh
nhan, triéu chirng tai phat co6 mdc
dd nang, tham chi gay tr vong.

- Bang chirng hién c6 ggi y rang cac
triéu chirng ban dau ¢ mdc d6 nang
(nhu ha huyét ap), va su can thiét
phai dung >1 liéu adrenalin d& xir
tri, c6 thé |a cac yéu td nguyén nhan
gay phan ('ng 2 pha. Nén can nhdc
cho bénh nhan nhap vién dé theo
doi.

_ XU tri nhanh chéng vé&i adrenalin
dan dén hdi phuc hoan toan cic
triéu chirng dugc cho la bién phap
hiéu qua nhat ngan nglra phan vé 2
pha. Tai Viét Nam, bién phap x{ tri
phan vé da dugc hudng dan chi tiét
trong Thong tu s6 51/2017/TT-BYT
ngay 29/12/2017 cla B Y té& [7].
Céc liéu phap b6 sung, nhu thudc
khang histamin va glucocorticoid,
chua cho thdy Igi ich rd rét trong
ngan ngura cac triéu chirng tai phat.

- V@i bénh nhan dugc xudt vién sau
khi gap phan vé&, bénh nhan can
dugc tu van rang cac triéu chiing c6
thé xuét hién lai trong vong 3 ngay
sau khi xuat hién cac triéu chiing
ban dau. Trong mét s6 trudng hap,
triéu chirng tai phat cé thé ndng hon
triéu chiing ban dau. Néu cd thé,
nén cap phat cho bénh nhan but
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tiém adrenalin tu dong va dam bao

bénh nhan hiéu dugc cach s dung

va khi nao can str dung but tiém nay.
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(Xem tiép trang 12)

TONG KET HOAT DONG BAO CAo PHAN UNG CO HAI CUA THUGC
(THANG 11/2019 - THANG 4/2020)

Trong khodng thai gian tU thang
11/2019 dén hét thang 4/2020, Trung tam
DI & ADR Qudc gia va Trung tam DI & ADR
khu vuc TP. HO Chi Minh da ti€p nhan 7060
bdo cdo ADR (téang 15,9% so vé&i cung ky
nam 2019). Trong dd, 6341 bao cdo ADR
dugc gui tir cac cd sd kham, chira bénh va

Tran Ngan Ha

743 bédo cdo ADR xay ra trén Ianh thd Viét
Nam tUr cdc don vi san xuat, kinh doanh
dugc phadm (trong d6 ¢ 24 bdo cdo trung
vGi bao cdo tir cac cd s kham, chifa bénh).
SO lugng bdo cao ADR luy tién theo thang
dudc thé hién trong hinh 1.

~ 8000
Q
~
Q
T 7000 7060
Q
S
B
%))
S 6000 6007
g
3
5000 4886
4000 3989
3000 s
2000
1253 y
73
- . i > l
0 .
Thang Thang Thang Thang Thang Thang
11/2019 12/2019 1/2020 2/2020 3/2020 4/2020
e Co 30 KCB = Pon vi SX&KDDP S bao cao luy tién

Hinh 1: S6 lvgng bao cao ADR tir thang 11/2019 dén thang 4/2020
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Bao cao ADR tir cac co sé kham
bénh, chira bénh

Tinh dén hét ngay 30/4/2020, 680 cc
sd kham bénh, chita bénh cla 63 tinh,
thanh phd trong ca nudc da gui bao cao
ADR (tang 6,25% so véi cung ky nam
2019). Phan I8n bdo cdo dugc gui tur cac
dan vi & ving Dong Nam B9, sau do la Bac
Trung B0 va Duyén hai mién Trung, dong
bang sdng Hong va dong bang séng Clru
Long. Bén canh d6, bao cdo dugc guri chd
yé€u tur cac bénh vién tuyén tinh, bénh vién
da khoa va bénh vién thudc khdi cong lap

Vi tri dia Iy

1.6%
2.5%

B €
L 4

1.9%

= Trung wong

= Déng bing séng Hong
. i uong
= Trung du va mién nii phia Bac

= Bac Trung Bo va Duyén hai mién
Trung
Téay Nguyén

Tuyén diéu tri

(hinh 2). Trong do, thanh ph6 H6 Chi Minh
va Ha Noi c6 sO lugng bao cdo cao nhat
(tuang ('ng 27,6% va 10,2% tong s& bao
cdo nhan dugc cla ca nudc). TP. Pa Nang
la dia phudgng cé cong tac bao cao ADR
hiéu qua nhat véi s6 bao cao/1 tri€u dan
cao nhat trong ca nudc (298,9 bao cdo/1
triéu dan) (hinh 3). Cac dan vi cd so lugng
bdo cdo ADR cao tap trung tai TP. H6 Chi
Minh. Bénh vién TU DU la don vi co s6 bao
cao ADR nhiéu nhat trong ca nudc, chi€m
3,5% tong s6 bao cdo ADR tir cac don vi
kham, chita bénh (bang 1).

Loai hinh da
khoa/chuyén khoa

= Tinh/thanh phé trye thuode trung

=Pakhoa = Chuyénkhoa

= Huyén/Quén

Co say té nganh

= Bénh vién truc thude cac trzomg

= Déng Nam Bé dai hoc

= Dong bang séng Ciru Long

= Co 56 kham, chira bénh tu nhén

Hinh 2: Phan loai bao cao ADR V& vi tri dia ly, tuyén va loai hinh don vi giri bao cao

350
300
250

So bao cao

200
150
100
50
0 A

TP HO HANGi DPa  An  Nghé

Chi Nang Giang An
Minh

Tho

30%

Ty I

25%

20%

15%

10%

Can Khanh Pdéng Quang Bén

Hoa Nai Ninh Tre

mem S5 bdo cdo/1 tridu dan  —e=Ty 16 % (n=6341)

* Dén s6'tinh theo s6 liéu so' bé cda Téng cuc Théng ké nam 2018
Hinh 3: Danh sach 10 tinh/thanh pho gui bao cao ADR nhiéu nhat
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Bang 1: Danh sach 10 co sé kham, chira bénh gtri bao cao ADR nhiéu nhat

Pon vi guri bao cao

Tinh/thanh pho

SO0 bao
cao

Ty 1€ %

(n=6341)

1 Bénh vién T D TP. H6 Chi Minh 221 3,5
2 Bénh vién HUng Vuong TP. HO Chi Minh 135 2,1
3 Bénh vién Nguyén Dinh Chiéu Bén Tre 130 2,1
4 Bénh vién Pham Ngoc Thach TP. HO Chi Minh 114 1,8
5 Bénh vién Bénh Nhiét DGi TP. H6 Chi Minh 96 1,5
6 Bénh vién Phdi Trung ucng Ha Noi 93 1,5
Bénh vién Viét Nam - Thuy Dién . .
7 Udng Bi Quang Ninh 92 1,5
Bénh vién Da Liéu et
8 TP. H5 Chi Minh TP. H6 Chi Minh 82 1,3
9 Bénh vién Phu San Mé Kong TP. HO Chi Minh 81 1,3
10 Bénh vién Da khoa Trung tam An Giang 80 1,3

An Giang

Daoi tugng gui bao cao chu yéu la dugc si (39,1%), bac si - y si (26,9%), ti€p theo la

diéu duGng va nit hd sinh (25,4%) (hinh 4).

6.9%

1.7%

= Duogc si

=Bacsi-ysi
Diéu dudng va nir ho sinh
Khac

= Khéng c6 théng tin

Hinh 4: Nhan vién y té guri bao cao ADR

Bao cao ADR tir cac don vi san xuat,
kinh doanh dugc pham

Trong giai doan 11/2019-04/2020, 30
don vi san xudt va kinh doanh dugc pham
da gui bao cao ADR don lé va 48 dan vi
san xut va kinh doanh dugc phdm da gui
bdo cdo tdng hap dinh ky vé Trung tdm DI
& ADR Qudc gia va Trung tdm DI & ADR khu
vuc TP. H6 Chi Minh.

Tong s6 bdo cdo ADR xay ra tai Viét Nam
da dudc cac don vi san xuat, kinh doanh
dugc phdm ghi nhan 1a 743 (trong d6 c6 24
bao cdo trung vdi bao cdo tir cac cd sé kham,
chifa bénh). Cac dan vi san xuat, kinh doanh

dudc phdm cb sb lugng bdo cdo ADR nhiéu
nhat dugc téng hop trong bang 2.

Bao cao ADR tur nghién ciru thu
nghiém lam sang

T thang 11/2019 dén hét thang
4/2020, Trung tam DI & ADR Qudc gia da
nhan dugc 799 bdo cdo bién cd bat Igi
nghiém trong trong 58 nghién clu thl
nghiém 1am sang dudc ghi nhan tai 33 t&
chirc nhan thir tai Viét Nam.
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Bang 2: Danh sach cac don vi san xuat, kinh doanh dugc pham giri bao cao ADR
nhiéu nhat

Pon vi bao cao

SO bao cao

Ty 1& % (n=743)

1 VPBD Hoffmann La Roche Ltd 185 24,9
2 VPDD Bayer (South East Asia) Pte Ltd 178 24,0
3 VPDD Novartis Pharma Services AG 130 17,5
4 VPBD Boehringer Ingelheim Int GmbH 33 44
> VPDD Merck Sharp & Dohme (Asia) Ltd 25 34
6 vPDD Baxter Healthcare (Asia) Pte Ltd 24 3,2
7 VPDD Janssen - Cilag Ltd 21 28
8 VPDD GlaxoSmithKline Pte Ltd 17 2,3
9 Cong ty Sanofi - Aventis Viét Nam 17 2,3
10 VPDD AstraZeneca Singapore Pte Ltd 13 1,7
Két luan gia bdo cdo ADR va can ti€p tuc phat huy

Trong giai doan tUr thang 11/2019 dén
thang 4/2020, s6 lugng bao cao ADR dugc
ti€p nhan la 7060 bao cdo. SO lugng bao
cdo ghi nhan van chua dong déu gitra cac
dia phuang, khu vuc va cac tuyén bénh
vién. Do dd, cong tac bao cao ADR can
tiép tuc dugc thic ddy hon nira, dic biét
tai don vi, dia phudng chua tham gia bao
cdo ADR. Dudgc si la d6i tugng chinh tham

hon nita vai trd cta minh trong cong tac
dam bao an toan thudc ndéi chung va hoat
dong theo doi, bao cdo ADR noi riéng.

Trung tam DI & ADR Qudc gia xin tran
trong cam &n su hgp tac cla cac don vi va
can by y t€ da tham gia bao cdo ADR va
mong mudn ti€p tuc nhan dudc su phoi
hgp dé trién khai hiéu qua hoat déng gidm
sat ADR.

(Tiép theo trang 9)

5. Tae-Hyung Kim et al (2019). Dura-
tion of Observation for Detecting a Bipha-
sic  Reaction in Anaphylaxis: A Meta-
Analysis. Int Arch Allergy Immunol, 179
(1):31-36.

6. Karen S. Farbman and Kenneth A.
Michelson (2016). Anaphylaxis in Children.
Curr Opin Pediatr. 28(3): 294-297.
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7. BO Y té€ (2017). Thoéng tu sO
51/2017/TT-BYT ngay 29/12/2017 V& viéc
hudng dan phong, chdn dodn va x{r tri
phan Vvé.
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BIEM TIN CANH GIAC DUGC

TU Pham Hién Trang, D6 Khanh Linh, ong Thi Thanh Hué,

Aciclovir, valaciclovir: nguy co
viém than ké

Theo Ban tin WHO Pharmaceutical
Newsletter s6 3/2020, BO Y t€, Lao
dong va Phuc Igi Nhat Ban (MHLW),
Cd quan quan ly Dugc phdm va Thiét
bi y t€ Nhat ban (PMDA) théng bao td
thong tin san pham cua aciclovir va
valaciclovir s& dugc b6 sung phan (ng
cb hai viém than ké.

Aciclovir va valaciclovir dugc chi
dinh dé diéu tri cic tinh trang nhiém
virus Herpes simplex va Herpes zoster.

Co 6 trudng hgp viém than ké da
dugc ghi nhan & cac bénh nhan su
dung valaciclovir tai Nhat Ban trong 3
nam vla qua. Trong do, coé 3 trudng
hap khéng thé loai trir mdi quan hé
nhan qua gilra thudc vai bién cd bat Igi
va khong co trudng hgp nao tir vong.
MHLW va PMDA da két luan viéc sira
doi t& thong tin san phdm cula
valaciclorvir la can thiét.

Chua cé trudng hgp vién than ké
nao dugc bao cao lién quan dén sur
dung aciclovir. Tuy nhién, valaciclovir
la tién thudc cla aciclovir, do do to
thdng tin san pham cua aciclovir ciing
s& dugc stra doi.

Pedfilgrastim:
giam tiéu cau

Theo Ban tin WHO Pharmaceutical
Newsletter s6 3/2020, MHLW va PMDA
thdng bao tJ thdng tin san phdm cla
pedfilgrastim s& dugc bd sung than
trong vé gia tdng nguy co giam ti€u
cau.

tang nguy co

Pegfilgrastim dugdc chi dinh d€ ngén
ngura sot giam bach cau do hoa tri liéu.

Trong 3 nam gan day, c6 30 trudng

Vi Blrc Hoan, Nguyén Thi Tuyén

hap lién quan dén giam tiéu ciu trén
cac bénh nhan st dung pegfilgrastim
da dugc ghi nhan tai Nhat Ban. Trong
do, cd mét trudng hgp khdng thé loai
trr dugc moi quan hé nhan qua gilra
thu6c vGi bién cd bat Igi. Khong co
trudng hop tir vong nao dugc bao cao.

MGt nghién ctu dich t& vé méi lién
quan gilfa pedfilgrastim va giam tiéu
cau da dudc thuc hién tai Nhat Ban.
Két qua cho thdy nguy co tudng doi
gidm tiéu cdu dang ké cd y nghia
thong ké & cac bénh nhan sir dung
pegfilgrastim.

MHLW va PMDA két luan can sla
d6i td théng tin san phdm cla
pegfilgrastim d& b6 sung than trong vé
nguy cd giam tiéu cau trén bénh nhan.

Thudc Igi tiéu va thudc &c ché
men chuyén trong ting huyét ap:
vai tré ludén dugc khang dinh

Theo Ban tin BIP thang 6/2020, mac
du thudc ha huyét ap da dugc biét dén
v@i tac dung ngan ngura cac bién cd
tim mach, viéc so sanh hiéu qua gilra
cac nhém thudc khac nhau trén thuc
té con chua rd rang. MGt nhom tac gia
Hoa Ky da ti€p can chu dé nay thong
qua thuc hién téng quan hé théng va
phan tich gop cac nghién cliu dugc
cong bl tir nam 1990 dén nam 2017.
Cac tac gia luva chon cac nghién clu
vdi it nhat 6 thang theo doi, bao gém
tat cd cac nhdom chinh cua thudc ha
huyét ap (ngoai trir thuéc tac dung
trén than kinh trung udng va thubc
chen alpha hodc beta giao cam).

46 thr nghiém lam sang dudc lua
chon vé&i gan 250.000 bénh nhan cé
tudi trung binh 66 tudi v8i 53% la nam
gidi. So vdi gia dudc, cac thudc Uc ché

No.2 - 2020| Bulletin of Pharmacovigilance| 13



Trung tam DI & ADR Qudc gia

men chuyén, thudc chen kénh calci
nhém dihydropyridin va thudc Igi tiéu
thiazid lam giam cac bién c6 tim mach
noi chung (25%), tir vong do tim mach
(20%) va dot quy (35%). ThudGc (c
ché men chuyén lam gidm nguy cd
nhoi mau cd tim nhiéu nhat (28%).
Trong 5 tiéu chi dugc nghién cuu,
thuSc Igi ti€u 1a nhdm duy nhat lam
giam t&t ca céc tiéu chi; thudc Igi tiéu
cling lam giam tai thong mach mau
bén canh gidm t&r vong do nguyén
nhan tim mach, nguy cd nhoi mau, dét
quy va bién c6 tim mach ndi chung.
Cac nhom thu6c khac cho thay hiéu
qua kém hon. Trong do, thudc chen
beta chua cho thay hiéu qua déi véi tuor
vong do nguyén nhan tim mach hodc
tai thong mach vanh, va cac thudc
chen thu thé AT1 nhém “sartan” cling
thi€u hiéu qua doi v8i nhoi mau co tim
hodc tai théng mach vanh.

Nhitng di liéu nay cung cap két qua
quan trong cho thuc hanh "chi ké dgn"
thuéc ha huyét ap vugt Ién trén tiéu
chi trung gian don gian (gia tri cla
huyét dap dong mach). Do dd, cac
nhom thu6c chinh dugc uu tién gitr lai
la thudc Igi tiéu thiazid, sau dé 1a ACEI
("pril") va dihydropyridin (thu6c chen
kénh calci c6 dudi "dipin"). Hon nira,
cac thudc hydroclorothiazid cd chi phi
diéu tri khong qua cao.

Colchicin: dir lieu mgi trén tim
mach

Theo Ban tin BIP thang 6/2020,
colchicin la mot thubc «c ché
metaphase c6 dac tinh khang khuan va
chdng viém, dugc st dung dé diéu tri
gut va mdi dudc st dung trong viém
mang ngoai tim. Dua trén vai tro cla
viém trong cac qua trinh xg vita doéng
mach va bién chi’ng, cac nghién clu
vién thudc Vién Tim mach Montreal
(Hoa Ky) da th nghiém liéu thap
colchicin (0,5 mg/ngay) trong nhoi
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mau cd tim.

Hon 4.700 bénh nhan cdé nh6i mau
cd tim trong vong 30 ngay dugc dua
vao thlr nghiém 1am sang ngau nhién,
mu dbi so sanh colchicin liéu thap vdi
gia dugc. Colchicin liéu thap giup giam
nguy cd gap tac dung phu nghiém
trong cua colchicin: tiéu chay, mat
bach cau hat, ... Tiéu chi chinh la tiéu
chi gop cua tr vong do nguyén nhan
tim mach, ngirng tim dugc hoi surc,
nhoi mau co tim, tai bién mach mau
nao hodc nhép vién cap clu do dau
that nguc can tai thong mach vanh.

Tiéu chi hiéu qua chinh xuat hién &
5,5% bénh nhan dung colchicin so Vdi
7,1% & nhom gia dugc: HR = +0,77
(0,61-0,96). HR khong cé y nghia
thong ké khi phan tich riéng tiéu chi tir
vong do nguyén nhan tim mach,
ngung tim dudc hdi stic hodc nhoi mau
cd tim. Tuy nhién, cd su’ khac biét cé y
nghia thong ké doi vdi tiéu chi tai bién
mach mau ndo va nhdp vién do dau
that nguc can tai thong mach vanh.

Vé tac dung khong mong mudn,
9,7% bénh nhan dung colchicin gap
tiéu chay so véi 8,9% & nhom gia dugc
(khac biét khong c6 y nghia thong ké).
Tuy nhién, nhdm s dung colchicin
méac viém phdi nhiéu hon dang k€ so
vGi nhéom con lai (0,9% so véGi 0,4%;
P=0,03). Cac tac gia két luan nhirng
bénh nhan mgi bi nhéi mau co tim sir
dung colchicin liéu thap cé nguy cd
gap bién c6 tim mach do thi€u mau
cuc b thap hon so vdi gia dugc (NEIM
2019, 381.2497).

Pay 1a mdt vi du dién hinh cho thay
Igi ich cla viéc sir dung than trong dac
tinh dugc ly da biét cua cac thudce cd.
Tuy nhién thr nghiém can dudc kiém
chirng bdi mét nghién clu ti€p theo
trong tucng lai.
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Giéi han s dung khang sinh
fosfomycin: Khuyén cao tur EMA

Ngay 27/3/2020, C3 quan quan ly
Dugc phdm chau Au (EMA) khuyé&n cao
chi nén s dung cac thubc chira
fosfomycin truyén tinh mach (nhé giot)
dé diéu tri nhiém khudn ndng trong
trudng hap khéng phu hgp dé sir dung
cac khang sinh khac. Co thé tiép tuc st
dung cac thu6c chlra fosfomycin
dudng ubng trong didu tri nhiém
khudn bang quang khéng phtic tap &
phu nit va tré em gai do tudi vi thanh
nién. Cac thudc nay cling dugc su
dung d&€ du phong nhiém khudn khi
sinh thiét tuyén tién liét ¢ nam gidi.

EMA ciing khuyén cdo khong nén sur
dung fosfomycin dang udng cho tré
dudi 12 tudi va dang tiém bap do chua
cd da dir liéu chdng minh hiéu qua
diéu tri.

Cac khuyén cdo nay dua trén danh
gid clia Uy ban cac san phadm thudc
dung trén ngudi (CHMP) thudc EMA vé
an toan va hiéu qua cua cac thubc
chira fosfomycin.

Fosfomycin dugc phat minh vao
nhitng ndam 1960, tuy nhién, viéc sir
dung khang sinh nay nhanh choéng
giam di do xuat hién cac khang sinh
thay thé c6 it tac dung khdng mong
muén hon. Mot phan do han ché su
dung, fosfomycin hién van con gitr lai
dudc hoat tinh trén mot s6 vi khuan da
khang, da dé khang vdi cac khang sinh
thudng dung khac. Didu nay dan dén
su' gia tang s dung fosfomycin trong

nhitng nam gan day trén bénh nhan cé
it su’ lua chon diéu tri nhiém khuan.

Danh gia cia CHMP nham xac dinh
vi tri cia fosfomycin trong cac phac do
diéu tri nhiém khuan, dua trén béng
chirng mdi nhat, va dua ra két luan:

- Hién nay, fosfomycin dudng tinh
mach chi nén dugc st dung trong diéu
tri mot s& nhiém khudn nghiém trong
nhu viém ndi tdm mac do vi khuén,
viém phdi mac phai tai bénh vién bao
goém viém phdi thd mdy, nhiém khuan
huyét, viem mang ndo do vi khuan
hodc nhiém khudn kho diéu tri nhu
nhiém khudn 6 bung c bién ching,
nhiém khuan tiét niéu phic tap, nhiém
khudn xuong, khdp, nhiém khuan da
va mO0 mém cé bién chirng.

- C6 thé tiép tuc st dung fosfomycin
dudng udng dé diéu tri viém bang
quang khong phtrc tap & phu nit va tré
em gai vi thanh nién. Com fosfomycin
(chtra fosfomycin trometamol) cling cé
thé tiép tuc st dung du phong nhiém
khudn khi sinh thiét tuyén tién liét &
nam gidi. EMA yéu cau cac cong ty
cung cap thém dir liéu cing c6 cg sé
cho phép ti€p tuc s dung cac thudc
chira fosfomycin trometamol va calci
fosfomycin dudng udng.

- NgUrng luu hanh fosfomycin dudng
tiém bdp va c6m fosfomycin cho tré
em (2 g) do khong c6 bang chirng ro
rang vé hiéu qua clta thudc cho chi
dinh hién tai.

dung khac nhau nhu sau:
Fosfomycin duong tinh mach.

Thong tin danh cho can bé y té:
EMA khuyén cdo vé cach st dung khang sinh fosfomycin theo cac dang

Hién nay, fosfomycin dudng tinh mach chi nén dugc st dung dé diéu tri
cac bénh nhiém khudn nghiém trong trong trudng hop khéng phl hgp dé
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sir dung cac khang sinh khac, bao gém viém ndi tdm mac do vi khuén,
viém phdi mac phai tai bénh vién bao gom viém phéi thd mdy, viém
mang ndo do vi khuan hodc nhiém khuén khé diéu tri nhu nhiém khuan 6
bung cd bién chitng, nhiém khuan dudng tiét niéu phic tap, nhiém khuan
xuang, khdp, nhiém khudn da va mdé mém co bién chitng, nhiém khuan
huyét cé lién quan dén cac nhiém khuan ké trén.

Fosfomycin duong uéng:

C6m pha hdn dich fosfomycin trometamol 3 g va vién nang ch(ra calci
fosfomycin dudng ubng cd thé tiép tuc dugc st dung dé diéu tri viém
bang quang cap, khong bién chirng & phu nir va tré em gai vi thanh nién.
Dé céc ché& phdm chira calci fosfomycin tiép tuc dugc luu hanh, EMA yéu
cau cong ty cung cap thém bang chirng vé Igi ich va nguy cg khi str dung
cac ché phdm nay. Fosfomycin trometamol cling cé thé tiép tuc dugc sur
dung dé du phong nhiém khudn trong trudng hdp sinh thiét tuyén tién
liét qua dudng truc trang & nam gidi. EMA ciing yéu cau cung cap thém
thong tin dé ho trg dua ra khuyén cao V& lidu cho chi dinh nay.

Fosfomycin khong con dugc chi dinh diéu tri nhiém khuan tiét niéu &
tré em va dang ché phdm c8m 2 g danh cho tré em ciing s& bi ngirng luu
hanh trén thi trudng.

Fosfomycin tiém bap:

Cac ché& phadm fosfomycin dang tiém bap sé bi ngltng luu hanh do
khéng cé du bang chiing chiing minh hiéu qua cla thudc.

TS thdng tin san phdm cla cac thudc chlra fosfomycin s& dudgc cap
nhat dé bac si diéu tri cdn nhac cac khuyén cdo khi sir dung thudc.

Thoéng tin danh cho bénh nhan:

- Hién nay, khang sinh fosfomycin tiém tinh mach chi dugc sir dung
dé diéu tri nhiém khudn nghiém trong khi cic khang sinh khac khong
con hiéu qua, bao gdm nhiém khudn viém ndi tdm mac do vi khuan,
viém ph6i méc phai tai bénh vién bao gom viém phdi thd mdy, nhiém
khudn huyét, viém mang ndo do vi khuan hoéc nhiém khuan khé diéu tri
nhu nhiém khuan & bung cd bién chitng, nhiém khuan dudng tiét niéu
phirc tap, nhiém khudn xuong, khdp, nhiém khudn da va mdé mém c6
bién ching.

- Fosfomycin dang ¢c6m ding dudng udng sé tiép tuc dugc st dung dé
diéu tri viém bang quang khong phirc tap & phu nir va tré em gai vi
thanh nién va st dung du phong nhiém khuan khi sinh thiét tuyén tién
liét cho nam gidi.

- M6t s& ché phdm chira fosfomycin (dang tiém bap va dang cdm cho
tré em) s€ sém khong con dudc luu hanh do khdng cé du bang chirng vé
hiéu qua cla thudc.
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