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Cac ngi dung chinh

1. Thong tin Danh muc thudc trang thau 6 thang dau nam 2017
2. M6t s6 thudce dac biét luu y khi sir dung

3. Canh giac dugc

I. DANH MUC THUGC TRUNG THAU 6 THANG DAU NAM 2017

Download theo dwong link dinh kem: hoac file dinh kem

IIl. MOT SO THUOC LUV Y SU DUNG: KHONG DU'QC NGHIEN, BE THUGC

Vi sao mdt sé thudc khong dwoc nhai, bé nhé hoic nghién ?

Cé rat nhiéu dang thudc vién khéng nén nhai hodic nghién, bé nhd. Bdi vi viéc nay
s& phd v& cau tric gidi phdng thudc, lam thay déi duoc dong hoc cda thuée (hap
thu, phan bd, chuyén hda, thai trir cla thudc) va cé thé dan d&n mat hodc giam hiéu
qua diéu tri hodc xay ra doc tinh cho ngudi bénh.

C6 nhirng dang thudc vién nao khéng dwoc nhai, nghién hay bé nho?

Cé 6 dang thudc sau khéng nén dwgc nhai, nghién hay bé nho.

1. Thudc cé dang bao ché gidi phéng dwoc chat kéo dai

La dang thuéc c6 bao moét I&p mang mang dac biét hodc c6 khung tro (matrix) chira
thudc giip phéng thich dugc chat tir tir trong sudt thoi gian di chuyén trong 6ng
tiéu hda dé cho tac dung kéo dai.

Thuéc phéng thich duoc chat sudt 12 hodc 24 gid. Dau hiéu nhan biét: ky hiéu trén
tén thudc thuong cé cac chit viét tat trong bang sau:

Bang 1: Ki hiéu nhan biét thudc giai phdng kéo dai

. Kheu Tén tiéng Anh Tén tiéng Viét
I T Long acting Téc dung kéo dai
Controlled release Phéng thich c6 ki€ém soét
controlled delivery Phong thich c6 ki€ém soat
SR | Sustained release Phong thich cham
[ XL/XR | Extended release Phong thich kéo dai
. sA | Sustained action Téc dung kéo dai
DA | Delayed action Téc dung kéo dai
MR Modified release Tac dung kéo dai
 ER | Extended release Tac dung kéo dai
PA Prolonged action Téc dung kéo dai
. Retard | Retard Cham
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Il. MOT SO THUOC LU'U Y SU’ DUNG: KHONG PU'OC NGHIEN, BE THUOC

Vi du mét s6 biét dugc cd & Trung tdm cd cac ki hiéu trén: Glucophage XR
(metformin), Vastaren MR (trimetazidin), Adalat LA (nifedipin).

Tuy nhién, cling c6 nhiéu tén thudc khéng cé ky hiéu dé nhén biét nhu: NITROMINT
(nitroglycerin).

Dic biét, dang thudc nay chira ham lwgng cao hon dang thudc théng thuong nén
phai dung dung so vién, sb [an trong ngay theo chi dinh cla bdac si. Néu dung sai ¢
thé gay qua liéu nguy hiém va dac biét khéng dugc nhai, bé nhé hodc mé vién
nang.

2. Thudc bao tan trong rudt

La dang bao ché dé thudc di qua da day con nguyén ven va chi tan & phan dau rudt
non (ta trang) va phéng thich duoc chat & rudbt.

Muc dich cda dang thudc nay la ngdn nglra dugc chat bj phan hdy trong moi truéong
acid cia da day chang han nhu cic thudc Gc ché bom proton NEXIUM
(esomeprazole), OVAC (omeprazole) hoac PARIET (rabeprazole); hay ngan nglra
duoc chat phéng thich & da day, gy hai cho niém mac da day (nhu vién nén bao tan
& rudt aspirin pH=8).

V&i loai thudc vién bao tan trong rudt, rat cdn uéng nguyén ven cd vién.

3. Thudc ngdm duéi ludi

V&i nhirng vién thudc dat dudi lwdi va ngdm cho tan can dac biét luu y tuyét doi
khéng duoc bé dbi, bé nhd vién thudc, néu lam nhu vay thi sé phd v& ciu tric
nguyén ven cla thudc, lam hdng dang thuébc.

Vi du nhu thudc SORBITRATE (isosorbide dinitrate), ERGOMAR (ergotamine)

4. Thudc dat

La thu6c duoc bao ché dudi dang dat tai duwong am dan hoac dat hau mon.

5. Thudc rat dang, c6 mui khé chju Khdong nén nhai, nghién nhitng thuéc ma dwoc
chat c6 mui vi khé chiu nhu ZINNAT (cefuroxim), REMERON (mirtazapine) hoac
duoc chat gay kich tng niém mac dwdong tiéu héa nhu FOSAMAX (alendronate).
Cac thudc: BETAPEN-VK (Penicillin V), CIPRO (ciprofloxacin), CEFTIN (cefuroxime),
DESYREL (trazodone), EQUANIL (meprobamate), BERBERIN (berberin) Ia thudc phai
uéng nguyén vién vi néu bé nhd, nghién nat, bénh nhan sé khong chiu duoc vi
ddng khé chiu cla duoc chat.
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I1. MOT SOG THUOC LUU Y SU' DUNG: KHONG BU'OC NGHIEN, BE THUOC

Bang 2: Danh muc thuéc khéng dwoc nghién va bé tai Trung tdm Y té€ thanh phé Ha Long
H Biét duoc

1. Thudc giai phéng kéo dai
VTN Glucophage XR, Panfor SR
LTEEFT T vastarel MR, Trimpol MR
AT T R Diamicron MR, Gluzitop MR 60
S EE Diclofenac stada 100mg
Glimepiride + Metformin | EIrlgNE]
N cordaflex, Nifedipin T20 stada retard, Adalat LA

2. Thuoc bao tan o ruot
ETTE T s Dogastrol
Omeprazole ~  [SVEISHI

Pantoprazol + Clarythromycin + . .

Metronidazol Hilan kit

Esomeprazole LAY
3. Thuoc dat

Nystatin + Metronidazol + Chloramphenicol [ EGEIRY
Metronidazol + Miconazol CINDEM

Metronidazol + Neomycin sulphate + Neometin
Nystatin

Paracetamol ~ [SEEkEl
ETEEETN BT T Panalganeffer codein
FEE LR i Partamol Eff, savipamol 500, Effervescent
Mycophenolate mofetil  [&]l[<a)s
6. Thuoc rat dang, mui kha chiu
Berberin, Mochvong  EUIENIE

Il. THONG TIN CANH GIAC DU'OC

TONG QUAN VE TON THUO'NG GAN DO THUOC

Dam Thj Thanh Hwong, Lwong Anh Tung

Tém tat

Tén thwong gan do thudc (drug-induced liver injury - DILI) 1a bénh ly khéng phé
bién, nhwng cé nguy co gy tlr vong, nguyén nhan cé thé lién quan dén cac thubc ké
don, cac thudc khéng ké don, cdc ché phdm bé sung va san phdm cé ngudn géc
thao duoc. DILI dugc chia thanh 2 loai: ndi tai va ddc ing. Cac yéu t6 lién quan dén
bénh nhan, méi trudng va thuéc cé thé gép phan gay DILI. Tai MY, khang sinh va
thudc chéng déng kinh la cdc nhédm thudc lién quan dén DILI phd bién nhat, nhung
s6 ca DILI do céc ché& pham b6 sung va san pham cé ngudn géc thao dugccd xu
hwdng gia tang. Diéu tri DILI bao gébm loai bd tdc nhan gay bénh va s&r dung N-
acetylcystein trong trwdng hop tén thuwong gan do paracetamol. K&t qua diéu tri
phu thudc vao loai thuéc st dung va loai tén thuwong gan.




TRUNG TAM Y TE TP HA LONG
BO PHAN THONG TIN THUOC

Quy
1/2017

BAN TIN THONG TIN THUOC

Il. THONG TIN CANH GIAC DUOC

Tén thuong gan do thuéc (DILI; con goi la ddc tinh trén gan do thudc - drug-
induced hepatotoxicity)duoc gdy ra do thudc (thudc ké don hodc OTC), cac ché
pham bd sung va san pham cé ngudn gdc thdo duwoc, hodc cac chat ngoai lai khac
(xenobiotic) dan t&i bat thwong trong xét nghiém vé gan hoic réi loan chirc ndng
gan khong giai thich dugc bang cac nguyén nhan khac. Co 2 loai DILI: ndi tai va dic
&ng. DILINGi tai la ddc tinh trén gan do thudc cd thé dy dodn truwdc va lién quan dén
liéu (vi du:paracetamol); DILIddc tng it xay ra hon, it lién quan dén liéu va cé cac
biéu hién da dang hon.

Khé xac dinh chinh xac ty 1& mac DILI do cac thi* nghiém Iam sang trudc khi
thu6c duwoc Iwu hanh trén thi thwdng khdong da hiéu lwc dé phat hién céc DILI dac
¢ng. Ty I& mac DILI hang ndm duoc wdc tinh khoang 10 dén 15 trong 10.000dén
100.000 ngudi st dung thudc ké don. Theo d6, mdi ndm cé khodng 44.000 ngudi
M§ mac DILI,gay t6n hai vé strc khde ngudi bénh va gia ting chi phi y t&Ty 1é nay
duoc du doan sé gia tang do viéc sir dung rong riicic ché pham bé sung va san
pham cé ngudn gdc thao dugc. Trong 2000 trudng hop suy gan cap (acute liver
failure - ALF) & My moi ndm, s6 ca lién quan dén thudc chiém >50%, véi 37% s6 ca
lién quan dén paracetamol va 13%s6 ca do cac phan rng c6 hai dic &rng cda thudc.
Co ché chia DILI

DILI dwgc cho rang cé thé xdy ra theo mot s6 co ché khac nhau.Trong dé
cdsuy giam truc ti€p vé ciu truc (vi du rdi loan chirc ndng ty thé) va chirc ndng toan
ven cla gan;hinh thanh chat chuyén hda lam thay d6i ciu tric va chirc ndng té bao
gan;hinh thanh chat chuyén héa cé hoat tinh lién két véi protein & gan,hinh thanh
san pham thudc-protein cé tinh khidng nguyén |a muc tiéu tdn cong cda hé théng
mién dich cliaco thé (gid thuyét ban khang nguyén); va sy khdi dau ddp ng qua
man toan than (vi du: di &ng thudc) gy tén thuong gan.

Cac thudc lién quan dén DILI

Trén 60% truong hop DILI lién quan dén khang sinh va thudc chéng déng
kinh. Cac hwéng dan 1am sang vé DILI dic &ng cla Trudng mon Tiéu héa Hoa Ky
(American College of Gastroenterology-ACG)da xac dinh cac thu6c phé bién nhat va
dugc md ta chi tiét lién quan dén DILI cling nhu loai tén thwong gan (bdng 1).
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I1. THONG TIN CANH GIAC DU'QC

Bang 1: Cac thudc va nhém thudc lién quan dén DILI va loai tén thwong gan

T€& bao gan hodc hén hop (két hop clia viém gan hoal tlr t&€ bao va viém gan & mét),
mmu‘o’ng kém céc biéu hién di ¢*ng - mién dich?
AT N 7€ bao gan, hén hop, hodc & mat

Amoxicilin-clavulanat U mat; c6 thé t& bao gan
ac steroid tang dong héa U mat; c6 thé lién quan dén céc tap chat cé mat trong cac san pham thudc kich thich

LT o L e L e 0 doi [ I (' mat; c6 thé cd cac nang mau trong gan, tdng san ndt tai tao, hodc ung thu biu mo té
bao gan

G EEREI R G R A G LI TE bao gan; cé thé gidng viém gan tu mién
TNF)

e O mat hodc té bao gan; c6 thé kém ting &p luc tinh mach cira

Té’ bao gan, hn hop, hodc & mat, thudmg kém cac bidu hién dj ing - mién dich (hoi
chirng qué man do thudc chéng co giat)?

B Hanhop, t& bao gan, hodc & mat

SR I U mat, t& bao gan, hoic hén hop

Chi€txudttraxanh  JCLLEEEH

e L I 7€ bao gan; c6 thé c6 cac biéu hién dj tng - mién dich?

[EEEETTE NN € bao gan; gidng viém gan ty mién

Interferonbeta  JCEILLFEN

N TE bao gan cép tinh; giéng viém gan virus cdp

amotrigin T& bao gan, thuwdng kem cac biéu hién dij tng - mién dich (hdi chirng qua man do thuéc
ch8ng co giat)?

ST N T€ bao gan; c6 thé & mat

VBT S Gan nhiém m3, xo' gan

VIR TE bao gan; co thé gidng viem gan ty mién

e e N c4p tinh: t& bao gan; man tinh: hiu hét té bao gan, nhung cé thé gidng viém gan ty mién

NSAID)
Té bao gan, hbn hop, hodc & mat, thudng kém cac bidu hién dj ¢ng - mién dich (hoi
chirng qué man do thudc chdng co giat)?

ac chat rc ché bom proton (PPl)  LELElN-clM P -IERN-C]s
ac alkaloid pyrrolizidin Hbi chitng tic mach xoang/tac tinh mach

I Hanhop, té bao gan, hodc r mat; c6 thé cé cac biéu hién dj ing - mién dich?

Sulfamethoxazol - trimethoprim (0 mat; cé thé t& bao gan, va/hodc cé lién quan dén cac biéu hién dj ing - mién dich?
cotrimoxazol)

R e Tang ammoniac mau, té bao gan, hdi chirng twong tw hdi chirngReye

hi chi: 2Cac biéu hién chia di *ng - mién dich bao gom sdt, n6i man va ting bach cau ai toan.

ps://livertox.nih.gov) 1a co s& dir lieu vé lam sang va nghien clu
duwoc phat trién bai nhdm nghién clru hén hop thudc Vién cac bénh Dai thao duong,
Tiéu hda va Than Hoa Ky, Thu vién Y khoa Hoa Ky va Mang ludi nghién ctru tén thuong
gan do thuéc (DILIN) nham cung cip nhitng thdng tin 1am sang cip nhat, toan dién vé
DILI. LiverTox chira thong tin tdng quan vé cac thudc (tinh chat hda hoc, chi dinh, liéu
khuyén cdo, va tan suat st dung), md ta vé loai va dién bién qua trinh tén thuwong gan,
tién st ca bénh kém két qua xét nghiém va céc tai liéu tham khao.
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Il. THONG TIN CANH GIAC DUOC

Duwoc si nén thuwdng xuyén tham khao LiverTox dé cap nhat nhitng thdng tin
md&i nhat vé DILI do cé nhiéu thay d&i vé tdm tat dac tinh cla cac thudc va cac bao
cdo duogc cong bb lién quan dén doc tinh tiém tang trén gan cla cac thudc. Mot
danh siach tham khdo khac vé thudc 1a DiLIrank, bao gém théng tin vé 1036 thudc
duwoc FDA phé duyét va duwgc phan loai theo nguy co DILI tiém tang. Ngoai ra, FDA
d3 xay dwng phan mém eDISH (ddnh gid doc tinh trén gan nghiém trong do thudc)
dé ra soat s6 lwgng 16n cic d6i twong tham gia cac thir nghiém 1am sang vé nhirng
dau hiéu cda DILI (vi du: tdng ALT trong huyét thanh hodc bilirubin toan phan).
Ton thwong gan do cac ché pham bé sung va san pham cé ngudn goc thao duwoc

S6 truorng hop DILI do cdc ch& pham bd sung va san pham cé nguén gbc thao
duoccd sy gia tdng déng ké. DI liéu tir nghién ctru DILIN cho thdymurc ting tir 7%
dén 20% tir ndm 2004 dén nam 2013. Cac cac ché phdm bd sung va san pham cé
ngudn goc thao duoc phé bién nhat lién quan dén DILI tai My 18 cdc ché pham bd
sung trongtap luyén thé hinh va gidm can. Cac ché phdm b6 sung va san pham cé
ngudn goc thao duoc trong tap luyén thé hinh giy vang da kéo dai, nhung khéng
gay tlr vong, trén nam gidi khde manh. Cic ché phdm b6 sung va sdn pham cé
ngudn gbc thao duwocngoai tap luyén thé hinh gay DILI té€ bao gan chd yéu & nhitng
phu ni* trung nién va nhiéu kha ndng hon dan tdi tl&r vong (trong 13%) hodc can cé
chi dinh ghép gan. Khac vai cac thubc ké don va khéng ké don chira cidc thanh phéan
c6 hoat tinh va khéng hoat tinh duwoc phan loai rd rang, thanh phan clda cic ché
pham bé sung va sdn pham cé ngudn gdc thao duoc thuong rat dao déng (khac
nhau vé hiéu lyc cla thanh phan cé hoat tinh, tap chat). Cic sdn pham nay ciing
thi€u sy gidm sat, quan ly, gy khé khan trong viéc danh gia DILI. Mét s& ché pham
b6 sung va san phdm c6 ngudn gdc thao duwoclién quan dén DILI va phan &ng |3p lai
sau khi tai s&r dung san pham bao gdbm san pham chiét xuat tir tra xanh, céc glycosid
tlr phan t3 diép, rau ma (Centella asiatica), cdy Hoang lién I&n, vo hat ma dé
(isabgol) va Venencapsan.
Yéu té nguy co’

Tuy hi€m gdp nhwng mot sé yéu t6 da dugc xac dinh ¢ thé lam tang nguy co
xuat hiénDILItrén bénh nhan. Cac yéu td nguy co thudc vé ngudi bénh bao gébm di
truyén, tudi (cao tudi hodc tré tudi), gidi tinh (nit), ching tdc, phu nit ¢é thai, dinh
dudng kém, hé vi sinh vat duong rudt, tinh trang hormon, béo phi, dai thao duwong,
cac bénh mac kém bao gdbm bénh gan hodc HIV, va cac chi dinh diéu tri (vi du: viém
gan virus C).
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Il. THONG TIN CANH GIAC DUOC

Cac yéu t6 thudc vé méi trudng cd thé lam tang nguy co DILI bao gdbm hut thudc, st
dung d6 udng cé con, cé cac dot viem hodc nhiém khuan.

Cac yéu td lién quan dén thudc cé thé gdép phan gay tién trién DILI bao gdm liéu
dung hang ngay (vi du >50 mg/ngay), dac tinh chuyén héa thudc (thuéc dwoc
chuyén hda cang manh thi nguy co cang cao), tdc dung chung cla nhém thudc va
tinh trang man cdm chéo (d3 dwoc ghi nhan véi cac thudc chdng co giat), twong tac
thudc hodc str dung déng thdi nhiéu thudc. Liéu hang ngay >50-100 mg cla cac
thudc cé tinh than dau cao (vi du hé s6 phan tan octanol-nuwdc 23) té ra ¢d kha nang
gay DILI cao hon so vadi liéu dung <50 mg/ngay cla cac thudc it than dau. Liéu cao
c6 thé dan tdi gia tang ndng dd cla thudc hodc dan chat chuyén hda tai gan, cac
thudc cé tinh than dau cao cé thé chuyén hoéa nhiéu hon, diéu nay dan téi hinh
thanh lién két ddng hoa tri vdi cac ban khang nguyén tao ra dap ng mién dich bat
loi trén cac ca thé nhay cdm. Viém gan tw mién do thudc xay ra phd bién hon véi cac
thudc chuyén héa manh qua gan. 90% sé trudng hop suy gan cap xay ra & nhirng
bénh nhan dung thuéc véi liéu 250 mg/ngay. Hon nita, cac thuéc dwoc chuyén héa
qua CYP2C9 hodc CYP2C19 té ra cd lién quan dén gia tdng nguy co DILI hon cac
thu6c dwoc chuyén héa qua CYP3A hodc CYP2D6.

Panh gia nguyén nhan

DILI dugc chan dodn theo phwong phap loai trir dua trén thu thap day di thong tin
vé bénh s, bao gdbm cac thudc ké don, thu6c khdng ké don vacac ché pham bo
sung va san pham c6 ngudn goc thao duwoc da duwoc st dung, két qua cac xét
nghiém, chan dodan hinh anh thdm do chirc ndng gan/duwdng mat va sinh thiét gan
khi cé chi dinh. Tang ALT khéng kém theo dau hiéu réi loan chirc ndng gan khéng
duwoc coi la nghiém trong do gan thuong xuyén thich nghi va tré nén dung nap vdi
thudc. DE thich nghi, viéc lién tuc phoi nhiém véi thudc (vi du khi st dung cac thudc
ha lipid mau nhém statin) dan dén binh thudng héa hodc 6n dinh cac enzym gan.
Khi tién hanh danh gid cac thuéc bénh nhan d3 s dung, canxay dwng mét khung
thoi gian chinh xac lién quan dén viéc s&r dung cac thudc va thoi gian khéi phat cling
nhu dién bién clia cacbat thuwong lién quan dén céc chi s& xét nghiémchirc ndng
gan. Mac du thoi gian khdi phat cadc dau hiéu va triéu chirng cda DILI c6 thé dao
dong, da sd cac trudng hop déu xay ra trong 6 thang dau sau khi phoi nhiém véi
thuéc.
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Il. THONG TIN CANH GIAC DUOC

Céc tinh trang bénh khac ciing can dwoc can nhac dé loai trir bao gdm viém gan
virus (viém gan virus A, B, C va c6 thé ca viém gan virus E) va cac tinh trang nhiém
virus khac (cytomegalovirus, Epstein-Barr hodc Herpessimplex), viém gan ty mién,
tén thuwong gan do thi€u mau cuc bd, hdi chirng Budd-Chiari (tac ngh&n cé hodc
khéng hinh thanh huyét khéi tinh mach ra khdigan), bénh Wilson (bénh di truyén
|an trén nhiém sac thé thudng gay réi loan chuyén hda dong). Thong thudng, sinh
thiét gan la khong can thiét vi viéc nay thudng khéng hudng dén chan doén xac
dinh DILI. DILI t3c mat can thoi gianhdi phuc dai hon so véi DILI t6n thuong té bao
gan. ALT cé thé gidm rd rét trong vong 30-60 ngay sau khi ngirng thudc nghi ngd
trong truwong hop DILI tén thuong hoai tir t€ bao gan, trong khi & DILI loai tdc mat,
alkalin phosphatase (ALP) va bilirubin huyét thanh cé thé giam dang ké trong
khoang thoi gian 1én t&i 180 ngay.

Céc tiéu chuin hda sinh |1dam sang dé xac dinh sy xuat hién DILI bao gdm it nhat mét
trong cac tiéu chi sau: ALT tdng =5 [an ULN (gi¢i han binh thudng trén); ALP ting >2
lan ULN; va ALT tang >3 lan ULN kém theobilirubin tang >2 lan ULN. Gia tri R duoc
st dung dé xac dinh loai tén thuwong gan:R=(ALT/ULN)/(ALP/ULN). R=5 phan anh tén
thuwong té bao gan; R <2 twong (ng vdi ton thuong tac mat;trong khi 2< R <5 thé
hién t6n thuong t& bao gan va tac mat hon hop. Can luvu y, loai tén thwong va cac
biéu hién 1am sang cé thé thay d6iddi véi cing mot thudc.

Mac du tiéu chudn vang dé chan doan DILI d3c (ng hién chl yéu dya vao sy déng
thuan y kién clia cac chuyén gia, c6 thé sir dung mot s6 cong cu ho trg trong viéc
danh gia nhu thang RUCAM (Roussel Uclaf Causality Assesment Method), duoc
phat trién b&i HOi ddng cdc t6 chirc qudc té vé khoa hoc y hoc (CIOMS) hodc thang
danh gid M&V (Maria and Victorino). Dya trén sé diém duwoc tinh theo thang
RUCAM, kha nang bién c6 gay ra do thuéc duoc phan loai nhu sau: <0,loai trir
nguyén nhan do thudc; 1-2, it cé kha nang; 3-5, cé thé; 6-8, cd kha nang; va >8, cé
kha nang cao. Thang RUCAM duoc st dung rong rai bai cac nha 1am sang, Cong ty
Dwoc va cac co quan quan ly dé danh gid nguy co DILI. Thang M&V (con duoc biét
dén la Thang Chan dodn LAm sang - Clinical Diagnostic Scale) | mét phién ban bién
ddi cta thang CIOMS/RUCAM, cé mot s han ché& nhu tip trung vao cac dac diém
qud man cla DILI,phu thudc y kién clia mot s6 it chuyén gia, it chinh xac trong cac
treong hop khong dién hinh hodc cé thoi gian tiém tang kéo dai, vaitcd mirc do
twong déngvdi thang CIOMS/RUCAM. Ban dién tir cla cic cdng cu danh gid nay
hién c6 trén trang weblLiverTox.
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Cac hwdng dan thyc hanh 1am sang vé DILI cho rang y kién déng thuan giita cac
chuyén gia (dwa trén danh gid toan dién vé cac nguyén nhan cé thé gay doc tinh
trén gan) la tiéu chuan vang dé xac dinh méi quan hé nhan qud, nhwng vé khia canh
thuc hanh, phwong phap nay khéng duoc sir dung rong radi va chuaduoc khuyén
cdo trong thuc hanh 1am sang. Do d6, phuong phap duoc lwa chon dé dénh gid mai
quan hé nhan qua trong truong hop nghi ngd DILI la thang CIOMS/RUCAM.

Piéu tri

Diém quan trong nhat dé kiém sodt DILI 1 loai bd tdc nhan gy bénh sém
nhat c6 thé. Mac du chuwa duoc chirtng minh, sy ngirng thudc nhanh chéng duoc
cho rang cé thé giam thiéu tién trién thanhsuy gan cap. Corticoisteroid cé hiéu qua
trongtrwdng hop viéem gan do rwou va viém gan tu mién, tuy nhién chua dwoc
nghién ctru day da déi véi DILI. Tuy vay, cac thudc nay van duwoc khuyén cdo trong
XU tri viém gantwong ty co chéty mién do thudcbao gomngirng thudc va st dung
corticoisteroid. Liéu phap corticosteroid cling cé thé dwoc cdn nhac néu cac két qua
xét nghiém bat thudng khéng héi phuc sau 6-8 tuan, dic biét néu thudc nghi ngd cé
lién quan dén co ché& mién dich cta DILI.

N-acetylcystein (NAC) d3 duwoc si dung trong diéu tri déc tinh do
paracetamol, nhwng vai tro cia né d3 dwgc md rong ca trong trwong hop DILI do
nguyén nhan ngoai paracetamol. Theo cac huéng dan thuc hanh |am sang cla ACG,
NAC c6 thé duwoc cn nhac trén bénh nhan nguwdi 1dn cé suy gan cap giai doan sém,
nhuwng khéng duoc khuyén cdo trén tré em cé DILI ndng do ty 1& séng thadp hon &
bé&nh nhan suy gan cip do nguyén nhan ngoai paracetamol. Téng quan dwa trén dir
liéu duoc cong bd tlr ndm 2003 dén 2012 cho thay NAC c¢6 hiéu qua cho bénh nhan
suy gan cap do nguyén nhan ngoaiparacetamolcé hén mé dd Ivadd I, déng thoi
khong khuyén cdo viéc sir dung thudc nay thudng quy. Mot tong quan hé théng vé
sit dung NACtrong DILI do nguyén nhan ngoaiparacetamol hién dang duoc thuc
hién. NAC khdng dwoc FDA phé duyét cho chi dinh diéu tri suy gan cdp do nguyén
nhan ngoaiparacetamol.

Acid ursodeoxycholic d3 duwogc st dung dé x{r tri DILI ¢ tdc mat; tuy nhién, di
liéu ho tro cho viéc s& dung nay con han ché. Carnitin duwoc dung trong tén thwong
gan do valproat. Cac san pham cé ngudn gdc ty nhién nhuw silymarin, resveratrol,
curcumin va ginkgo dang duoc dénh gia vé hiéu qua bdo vé gan, mac du dit liéu chi
& mirc so bd ban dau. Liéu phdp thay thé huyét tuong, tai tuan hoan st dung céc
chat hap phu phan ti, tdch huyét twong phan doan va hap phu hién duoc dp dung
trong diéu trj suy gan cap.
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Tién lwong

Luat Hy (Hy’s law) dé cap t&i kha ndng suy gan cap do phoi nhiém véi mot thudc
c6 doc tinh trén gan. Theo dd, c 10 bénh nhan cé vang da th phat tién trién sau
tén thwong té€ bao gan trong moét thlr nghiém 1am sang,mot bénh nhan s& cé suy
gan capkém theo rdi loan déng mau hodcbénh n3o gan. Hon nita, Temple’s
Corollary cho rang ct 10 trwdng hop cé tang ALT >10 [an ULN trong mot thir nghiém
lam sang, sé cé 1 truong hop tuan theo luat Hy. FDA d3 dua ra dinh nghia vé nguy
co tién trién DILI nang dua trén luat Hy trong Hwdng dan cho Cong ty Duwocnghién
ctru |dm sang trudc khi thudc dwoc lwu hanh trén thi trudng vé ton thuwong gan do
thuéc.

DILI, 13 nguyén nhan hang dau dan t&i suy gan cap tai Hoa Ky, nhiéu hon ca

viém gan virus. Loai DILI ¢c6 anh hudng téi két qud diéu tri. Tén thuong gan
doparacetamol ¢6 tién lwgng t6t hon va khodng thoi gian tén thwong ty hoi phuc
nhanh hon do kha ndng tai tao té bao gan nhanh hon so véi DILI ddc &ng twong rng
voi ty 1& ghép gan 1a 9%, véi ty 1& séng sét ngan han sau tén thuwong gan la
70%.DILIcS ton thuong cdp tinh té€ bao gan |a dang phd bién nhat cha DILI dac &ng,
chiém khoang 90% t6ng sb ca, va chiém tdi 10-50% s6 ca tir vong. Ty |1& t& vong 1én
t&i 60-80% trongsuy gan cap thi phat do DILI d3c (rng néu khdng duwoc ghép gan.
Ty & ti€n trién thanh DILI man tinh cé xu hudng ngay cang tang va cao hon so vdi
nhan dinh trwdc day, 1én t&i 15-20% trong sé bénh nhan DILI c4p tinh. Khang sinh
(amoxicilin-clavulanat, trimethoprim-sulfamethoxazol, azithromycin) |a nhém thuéc
phd bi€n nhat lién quan déntién trién DILI man tinh. Cac yéu t6 nguy co gép phan
tién trién DILI man tinh bao gdbm DILI kiéu & mat, tubi <65, va thdi gian tiém
tang>365 ngay ké tir [an phoi nhiém cudi cung véi thudc.

Hé théng ghi nhan déc tinh trén gan &mién Nam Tay Ban Nha cho thay 5,7%
s6 ca DILI d3c (ng tién trién thanh doc tinh trén gan man tinh, dwoc dinh nghia la
tinh trang cac chi s6 sinh hda danh gid ton thuvong t&€ bao gan duy tri @ mirc d6 bat
thuwdng kéo dai>3 thiang sau khi ngirng thuéc hodc >6 thang sau khi cé tén thuong &
mat hodc tén thwong dang phdéi hop. Cac thudc tim mach va thudc tac dong 1én
than kinh trung vong lan luot chiém khoang 9,8% va 13% téng s& cac ca mac DILI,
cac nhom thuéc nay clinglién quan dén ddc tinh trén gan man tinh tuong &ng véi ty
|€ 28,5% va 25%.
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Khong nén dung lai cac thudc nghi ngd gy ddc tinh trén gan, trir khi khéng cé
lwa chon khacphu hop trong trwong hop de doa tinh mang. Phan (rng sé xay ra
nhanh, ndng hon va cé thé gy t&r vong khi phoi nhiém lai v&i thudc, dic biét néu
cackét qua xét nghiém chirc ndng gan ban dau >5 lan ULN va trén bénh nhan dap
&ng cac tiéu chuan cua luat Hy hay cé vang da.

Két luan

S8 trwong hop DILI duwoc dy dodn sé gia tang do tang tinh san cé cla cac thudc ké
don tir thay d6i trong chinh sdch bdo hiém y té& va sy phat trién cla thj trwdng cac
ché& pham b6 sung va san pham cé ngudn gbc thdo dugc. Duoce st déng vai trd quan
trong trong gép phan ngan ngtra DILI va xac dinhnguyén nhan thuéc nghi ngd gay
DILI dé kip thoi ngirtng sir dung s&m nhat tdc nhan gy bénh. D& bao vé ngudi
bénhtét nhat, duoc s can co kién thirc vé cac thudc lién quan cling nhuw dac diém
lam sang va dién bién bénh. Can khai thac kj tién s& dung thudc & bénh nhan nghi
ngd mac DILI. Khi DILI duwoc khang dinh, bénh nhan nén duoc theo ddi trong it nhat
6 thang dé danh gid su tién trién ton thuong man tinh. Gidam sat ké don la cach tiép
can cé thé st dung dé xac dinh nhirng bénh nhan mac hodc cé nguy co mac DILI.
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