BENH VIEN PKKV NAM BINH THUAN  CONG HOA XA HQI CHU NGHIA VIET NAM

KHOA DUQC Poc 1ap - Tu do - Hanh phiic
Cung cdp thong tin lién quan dén tinh Dirc Linh, ngay 01 thang 8 nam 2016
an toam cua thuéce chira: Azithromycin,
Clozapin, Mycophenolate mofetil,
Clopidogrel, Codein, Ibuprofen
va Dexibuprofen

Kinh giri: - Cac khoa Lim sang.
- 02 PKDKYV;

I. Cung cip thong tin lién quan dén tinh an toan cia thudc chira
Azithromycin, Clozapin, Mycophenolate mofetil hoac Clopidogrel (Theo Cong
vin s0 12597 ngay 04 thang 7 nam 2016 cia B0 Y té).

1. Thudc chira Azithromycin:

Co quan quan ly dugc Canada (Health Canada) khuyén céo vé cic trudong
hop di ung thudc voi triéu chiing tang bach cau ua eosin va céc tri€u ching toan
than (hdi ching DRESS) ¢6 lién quan dén viéc str dung Azithromycin, cu thé:

- Theo dit liéu bao céo cia WHO va Vigibase vé phan (mg ¢6 hai cua thude
(ADR), c¢6 14 truong hop bi hoi chimg DRESS c6 li€n quan dén st dung
Azithromycin, trong do6 ¢6 3 ca tir vong.

- Dit liéu ADR tai Canada cho thdy c6 1 ca bénh nhan Canada va 2 bénh
nhan tré em nudc ngoai c6 hoi chung DRESS c¢6 li€n quan dén st dung
A21thr0myc1n

2. Thudc chira Clozapin:

Co quan Quan ly Dugc va Thuc pham Hoa Ky (US. FDA) khuyén céo can
theo ddi giam bach cau trung tinh lién quan dén Clozapin.

3. Thudc chira Mycophenolate mofetil:

Co quan Quan ly Duoc phdm va céc san phim Y té Anh (MHRA) da cép
nhét thong tin: Mycophenolate mofetil va chat chuyen hoa c¢6 hoat tinh - acid
mycophenolic lién quan dén mot ty 1é cao di tat bam sinh nghiém trong va tang
nguy co say thai tu nhién cung cac khuyén céo cho can bd y té va bénh nhan dé
giam thiéu nguy co trén.

4. Thudc chira Clopldogrel

Co quan quan ly dugc va thuc pham My (US. FDA) dé ra thong bdo viéc
dénh gia cac dit liéu thur 1am sang di dén két luan viéc st dung dai ngay thudc
chéng dong mau Clopldogrel (trén 1 nim) khong lam tang hay giam nguy co tu
vong & bénh nhan dd mac bénh tim mach hodc ¢6 nguy co tim mach. US. FDA da
gui thong tin nay dén bénh nhén va can b y té; dong thoi, yéu cAu cac nha san
xuét cdp nhat thong tin trén mAu nhén va huéng dan st dung thudc.

US. FDA ciing khuyen céo bénh nhén khong nén dung sur dung Clopidogrel
hogc céc thube chdng két tap tiu cau khéc vi viéc nay co thé tang nguy co dau tim
hodc tao cuc mdu dong. Can bo y té cAn can nhic gitra nguy co va loi ich cua thude
chéng dong mdu trude khi bt dau liéu trinh diéu tri.



II. Cung cdp théng tin lién quan dén tinh an toan cia thubc chira
Codein, thudc chira Ibuprofen, Dexibuprofen (Theo Cong van s0: 18905 ngay
06 thang 10 nim 2015 cia B) Y té)

1. Thudc chira Codein:

. Ngay 13/03/2015, Uy ban danh gia nguy co Canh gidc dugc
(Phannacongilance stk Management Committee - PRAC) thuc Co quan Quan
ly Dugc pham Chéu Au (EMA) da dua ra khuyén cdo that chat viéc st dung céc
thudc chira Codein dé diéu tri ho va cam lanh cho tré em do céc van dé nghiém
trong lién quan dén ho hép. PRAC dic biét khuyén cdo:

+ Chéng chi dinh Codein cho tré em du6i 12 tudi.

+ Khong khuyén cdo sit dung codein cho tré tir 12 dén 18 tudi co cac van dé
vé ho hip.

+ Céc ché phém Codein dang long can dugc chira trong lo chéng tré em
nham tranh truong hop tré vo y ubng thudc.

- Codein khi vao co thé s& chuyén héa thanh morphin va gdy ra tic dung clia
chat nay. Theo PRAC, mac du phan mg c6 hai cia Morphin xudt hién ¢ moi la
tudi nhung & tré dudi 12 tudi, con duong chuyén héa Codein thanh morphin thay
d6i va khong du doan trude duge. Vi vy, nhom d6i tuong nay tiém tang nhimg
nguy co phan tng c6 hai déc biét. Ngoai ra tré¢ em da timg c6 vén dé vé& ho hip co
thé nhay cam hon véi Codein. PRAC ciing ghi nhéan tinh trang ho va cam lanh
thuong tu khoi va bang ching vé hidu qua diéu tri ciia Codein trong céc truong
hop nay rat han ché. Ngoai ra, PRAC tiép tuc khuyén cdo khong dugc st dung
Codein trén bénh nhin mang gen chuyén hoa thudc nhanh & tAt c& moi lira tudi va
& phu nit cho con bt do Codein dugc bai tiét vao sita me.

- Ngdy 24/4/2015, khuyén cdo cua PRAC dugc thong qua boi Nhom diéu
phdi thude str dung trén ngudi dugc phé duyét theo quy trinh khong tép trung va
thira nhan 1&n nhau (CMDh) va s& dugc 4p dung tai cac nudc thanh vién.

- Trudce ddy, PRAC da khuyén cdo vé viée gi6i han str dung Codein dé giam
dau & tré em do nguy co suy ho hip. Trén co s& két ludn cia Hoi ddng Tu van cép
s dang ky, ngay 12/09/2013, Cuc Quan Ly Dugc - BO Y té da co cong vin so
1511301 D-DK vé& gioi han viéc st dung va cdp nhdt thong tin dugc ly cua
Codein. Trong do, Codein chéng chi dinh d6i voi tré em dudi 18 tudi vira thuc hién
cit amidan va/hodc thu thuit nao V.A, than trong khi str dung cho tré¢ em dudi 12
tudi va phu nit cho con ba. 9

Nhu vay, theo khuyén céo gan day cua Co quan Quan ly Dugc pham Chéau
Au, c6 mdt s6 ndi dung méi nhur sau:

+ Sir dung Codein dé diéu tri ho va cam lanh:

1) Chéng chi dinh cho tré dudi 12 toi o

2) Thén trong khi sir dung cho tré tir 12 dén 18 tudi co cac van dé vé ho hap.

+ Chdng chi dinh cho: ’ ) ]

1) Bénh nhin mang gen chuyén héa thudc nhanh ¢ tat ca moi Itra tudi

2) Phu nir cho con bu.

2. Thudc chira Ibuprofen, Dexibuprofen:



- Ngay 13/04/2015, Uy ban Pénh gia Nguy co canh giac dugc (PRAC)
thudc Co quan Quan ly Dugce pham Chau Au (EMA) théng bao da hoan thién qua
trinh ra soat cac dir liéu hién c6 vé do an toan cua Ibuprofen liéu cao. Két qua ra
soat khang dinh viéc sir dung Ibuprofen liéu cao (> 2400 mg/ngay) co thé 1am ting
nguy co xay ra cac bién ¢ tim mach trén bénh nhan nhu nhoi mau co tim va dot
quy, trong tu nguy co da ghi nhén véi mot s6 thudc giam dau, ha s6t khong steroid
(NSAID) khac, bao gdm thudc trc ché COX-2 va Diclofenac. Diéu nay khéng quan
sat thdy khi str dung Ibuprofen liéu < 1200 mg. PRAC két luan:

+ Can tranh str dung Ibuprofen lidu cao (> 2400 mg/ngay) cho bénh nhan ¢
véan dé vé tim mach/tudn hoan nghiém trong nhu suy tim, bénh tim mach/tudn hoan
hoidc bénh nhan da c6 nhdi mau co tim hodc dot quy trudc do.

+ Trudce khi cho bénh nhan diéu tri bang Ibuprofen kéo dai, dac biét trong
truong hop can dung thudc liéu cao, can bo y té can than trong danh gia cac yéu t6
nguy co' veé tim mach/tudn hoan ctia bénh nhén bao gdm hut thudc, tiéu duong,
huyét ap cao va cholesterol méau cao.

- PRAC ciing ra soét cac dit liéu vé {tuong tac gitra Ibuprofen va Aspirin liéu
thap trong trudng hop su dung Aspirin liéu thap nham muc dich giam thiéu nguy
co nhdi méau co tim va dot quy. PRAC khuyén céo bd sung vao tom tit dic tinh san
phim cuia thudc chira Ibuprofen cic thong tin cap nhat vé nguy co tim mach lién
quan dén viéc sir dung Ibuprofen liéu cao va cic bang chung hién c6 vé twong tac
thubc gitra Ibuprofen va Aspirin. Ng0a1 ra, khuyen cdo nay cling s& dugc ap dung
trong tu dbi véi Dexibuprofen véi mirc lidu cao cua Dexibuprofen 1a > 1200
mg/ngay.

- Ngay 22/05/2015, Nhém diéu phdi thudc sir dung trén ngudi duge phé
duyét theo quy trinh khong tép trung va thira nhén 13n nhau (CMDh) thuéc EMA
thong bao dong thuan theo da sb v6i khuyen c4o trén ciia PRAC, ddng thoi cung
cép thong tin cu thé danh cho cén bd y té.

- Ngay 23/04/2015, Co quan Quan ly Dugc Canada (Health Canada) dua ra
thong béo v€ viée dang lam viée cung cac nha san xuat thudc Ibuprofen can ké don
dung qua dudng udng dé yéu cau cap nhat thong tin vé nguy co gay ra céac tac dung
phu nghiém trong (cac con dau tim va dot quy) khi san pham noi trén dugc dung &
lleu cao (2400 mg/ ngay). Health Canada da cung cép thém khuyén cdo cho can bd
y té:

1) Can bd y té nén xem xét nguy co vé cic bénh tim mach khi ké don
Ibuprofen cho cac bénh nhan. Nhitng nguy co nay tdng cung voi liéu va thoi gian
str dung thudc.

2) Liéu Ibuprofen 2400 mg/ngay khong nén dugc st dung cho bénh nhan bj
bénh tim, bénh mach mau ndo, suy tim sung huyét hodc cac bénh nhan c6 nguy co
méc cac bénh tim mach.

3) Ddi v6i bénh nhan c6 nguy co méc bénh tim mach, cac phuong phép diéu
tri khac khong st dung NSAID (dédc biét 1a cac e ché COX-2, Ibuprofen hoic
Diclofenac) nén dugc xem xét dau tién.

- Trong 4n pham Medicines Safety Update tap 6, s6 2 ban hanh vao thang
4/2015, Co quan Quén 1y Dugc Uc (TGA) da thong béo t¢i can bd y té rang thong
tin san phdm (PI) va nhan thubc cua cac NSAID sé& dugc thay doi sau khi TGA



danh gia nguy co mic cac bénh tim mach lién quan dén st dung cac NSAID va
déanh gia lai dﬁy du vé su an toan cua thudc chtra Diclofenac.

- FDA My: ngay 9/7/2015, FDA ciing yéu cdu cap nhét nhin cla céc
NSAID lién quan dén nguy co tim mach khi sir dung.

Tai Viét Nam, hién c6 27 sé dang ky thudc nuéc ngoai va 08 sd ding ky
thudc trong nude cua thude chira Ibuprofen; 07 sé ding ky thude nudc ngoai va 01
s6 dang ky thudc trong nudc clia thude chira Dexibuprofen.

Hoi dong Tu van cdp SPK luu hanh thude - Bo Y té hién dang tiép tuc xem
xét va sé dua ra két luan déi voi cac thude nay sau khi cdp nhat thém quyét dinh
chinh thirc ctia co quan Quan ly cac nudce khac c6 lién quan.
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