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GIAM TIEU CAU LIEN QUAN DPEN LINEZOLID

Linezolid 14 khang sinh nhém oxazolidinon, c¢d phd tac dung trén céc vi khuan Gram
(+) khang thubc. Véi sinh kha dung dudng udng xap xi 100%, linezolid c6 thé sir dung ca
duong tiém va duong udng. Thude c6 kha nang xAm nhép tét vao mé (da, md mém, xuong,
co, md, dich 16t biéu mé phé nang), khéng can hiéu chinh liéu trén bénh nhan suy than hay
c6 can thiép loc mau nén dang ngay cang dugc su dung rong réi trong thuc hanh [am sang.
Giam tiéu cau lién quan dén linezolid 12 phan wng c6 hai phé bién, c6 thé dan dén can ngung
thubc hoac that bai diéu tri.
Co ché gay giam tiéu cau
Co ché gy giam tiéu cau do linezolid lién quan dén it nhat 2 co ché. Co ché thi nhat 12 tc
ché tiy xwong c6 hoi phuc din dén giam san xuat tiéu cau. Cu thé, linezolid thuc day qua
trinh phosphoryl hoa myosin chudi nhe 2 (MLC2) va do d6 ngan chan qua trinh giai phong
tiéu cau tir manh té bao tiéu cau truang thanh. Co ché thi hai 1a gay giam tiéu cau do mién
dich, Bernstein va cong su da dé xuit co ché giam tiéu cau do linezolid twong tu co ché
giam tiéu cau qua trung gian mién dich gay ra béi quinin/quinidin.
Thoi gian khéi phat, biéu hién 1am sang/can 1am sang: Thoi gian xuat hién giam tiéu
cau & bénh nhan str dung linezolid rat khac nhau. Thoi gian diéu tri dai (> 7 ngay) thuong
lam tang nguy co giam tiéu cau.Tuy nhién, bénh nhan dugc diéu tri < 7 ngay ciing co thé
gap bién cb nay.
M@t s6 dau hiéu va triéu chirng giam tiéu cau lién quan dén thuéc bao gom:
Triéu ching toan than: n lanh, chdng mat, mét mai, sbt, budén nén, non.
Giam tiéu cau muac do trung binh (20 - 150 G/L): vét bam tim, tiéu méu vi thé, ddm/ban
Xuat huyét.
Giam tiéu cau nghiém trong (< 20 G/L): xuat huyét ndo, chay mau cam, ban xuét huyét,
chay mau loi, di tiéu ra mau, di ngoai ra mau, rong kinh, xuat huyét sau phlic mac.
Céc yéu t6 nguy co lién quan dén giam tiéu cau
- Tudi: bénh nhan tudi cao (> 65 tudi)
- Thoi gian diéu tri: thoi gian sir dung linezolid kéo dai (> 7 ngay)
- Suy than: Bénh nhén suy giam chirc nang than (Clcr < 60ml/phat)
- S6 luong tiéu cau ban dau thap (< 150 G/L)
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- Mot s yéu té nguy co khac nhu bénh nhan loc méu, cé bénh Iy ac tinh, bilirubin toan
phan trude diéu trj cao (>1,2 mg/dL).
Theo doi, xi tri phan wng cé hai

Tat ca bénh nhan sir dung linezolid can duoc theo ddi cong thirc mau toan phan it nhat
1 1an/tuan. Theo ddi cong thixc mau toan phan chit ché hon dugc khuyén céo ¢ nhitng bénh
nhan c6 tinh trang bénh Iy nén thiéu mau, giam bach cau, giam tiéu cau, giam tiéu cau truéc
khi ding thudc; dang dung cac thudc c6 thé gay giam sé luong té bao mau, giam chirc nang
hay sé lwong tiéu cau; suy than ning; dung linezolid dai hon 10 ngay.

Néu giam tiéu cau xay ra & bénh nhan sir dung linezolid, nén xem xét ngirng sir dung
thudc. Trong trudng hop viée diéu tri véi linezolid 12 bat budc, khdng cd lra chon thay thé,
can theo ddi chat ch& cong thirc mau va co chién lugc quan ly bénh nhan phi hop.

T6m lai, giam tiéu cau lién quan dén linezolid I1a phan (ng c6 hai phé bién, c6 thé hoi phuc.
Tuoi cao, suy than, sir dung dai ngay, sé luong tiéu cau ban dau thap co6 thé 1am ting nguy
co giam tiéu cau & bénh nhan sir dung linezolid. Can theo d&i cong thirc mau toan phan
trong qué trinh diéu tri dé c6 thé phat hién sém va xu tri kip thoi, dic biét cac bénh nhan
nguy co cao. Trong truong hop ¢ giam tiéu cau lién quan dén linezolid, can nhac ky nguy

co - loi ich cua viéc tiép tuc diéu tri va kha ning thay thé linezolid bang khang sinh khac.
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COLCHICIN - POC TINH NGHIEM TRONG KHI QUA LIEU

Colchicin 1 alcaloid c6 ngudn gdc thuc vat, chiét xut tir cac loai thuc vat Colchium
autumnale (toi doc, ba cho, thu thay tién) va Gloriosa superba (ngot ngheo) duoc dung dé
diéu tri gat va mot s6 bénh 1y viém. Colchicin duoc coi 1a thube c6 nguy co cao do ¢ thé
gy doc tinh nghiém trong néu khong duoc sir dung dung céach.

Tir 14u, colchicin dd dwoc dung dé diéu tri dot gut cdp nho dic tinh khang viém cua
thudc. Mac du khéng phai 1a chi dinh duoc phé duyét (6 New Zealand), colchicin ciing
duge dung dé du phong dot git cip, dic biét trong vai thang dau s dung thudc ha urat
(thuong la allopurinol). Colchicin tc ché sy di chuyén, hoa tng dong, sy bam dinh va thuc
bao cua bach cau trung tinh tai 6 viem. Thubc 1am giam phan tng viém véi tinh thé urat,
tuy nhién khong cd tac dung d6i vai su san xuat hay thai trir acid uric.

Colchicin 1a thubc c6 khoang diéu tri hep, nghia 13 khoang cach giira muc lidu diéu
tri va mac lidu gy doc rat nho, tham chi trong mot sé trudng hop c6 thé dan xen nhau. Qua
lidu cap voi muc liu trén 0,5 mg/kg can nang thuong gay tir vong. Mot s it trudng hop tu
vong ciing da duoc ghi nhan & mic lidu thap hon (7 mg). Colchicin dac biét doc vai tré em,
chi can vé tinh udng 1 hoac 2 vién thude ciing c6 thé gay ngo doc nghiém trong.

R&i loan tiéu hoa thuong 1a ddu hiéu ngd doc dau tién: Pau bung, tiéu chay, budn
ndn va ndn mira thudng 1a nhing triéu ching dau tién cua ngd doc colchicin. Cam giac
nong rat hong, bung hoic trén da ciing da dugc bao cdo. C4c triéu chung nay, dac biét la
tiéu chay, ciing c6 thé xay ra ¢ liéu diéu tri. Cac biéu hién tiép theo cua ngod doc (tir 24 gio
dén 7 ngay sau khi udng) bao gom thé nhanh, réi loan dién giai (ha calci méau, ha phosphat
mau), giam thé tich tuan hoan, réi loan huyét hoc (giam bach cau, giam tiéu cau), loan nhip,
suy than va ton thuong gan. Tir vong thuong do suy da tang tién trién va nhiém tring.

Téac dung khdng mong mudn cé thé xuat hién & lieu “an toan”

Trudc ndm 2005, hudng dan st dung colchicin khuyén céo tiép tuc sir dung thudc
dén khi kiém soat dugc con dau hoac xuat hién tac dung khéng mong muén trén tiéu hoa.
Hién nay, huéng din nay da duoc diéu chinh dé dam bao an toan cho ngudi bénh. Theo do,
khuyén co ngirng st dung colchicin ngay néu xuat hién dau thugng vi, tiéu chay, budn nén

hodc nén, hoac cé cam giac néng rat ¢ hong, da day hoac trén da.
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Trén thé gidi, dac biét & Uc va My, con khuyén céo str dung colchicin véi liéu thap
hon. M6t nghién ciru so sénh colchicin lidu thap (1,2 mg, tiép d6 14 0,6 mg trong 1 gid; tong
licu 1,8 mg) vai lidu cao (1,2 mg, tiép d6 12 0,6 mg mdi gid trong 6 gio; tong lidu 4,8 mg)
cho thay hiéu qua twong duong giita 2 ché d6 liéu, nhung ty 1é tac dung khdng mong muédn
giam dang ké & ché do lidu thap.

Twong tac lam ting nguy co ngd doc colchicin

Nguy co ngd doc colchicin ting khi ding kém véi chat e ché cytochrom P450 3A4
(CYP3A4) hoic P-glycoprotein (P-gp) nhu cac thudc chéng nim nhém azol (nhu
fluconazol), thudc chen kénh calci (nhu diltiazem, verapamil) va khang sinh nhém macrolid
(nhu erythromycin). Néu sir dung dong thoi céc thude trén vai colchicin, can giam liéu
colchicin va theo ddi bénh nhan dé phat hién cac triéu chang, dau hiéu ngo doc colchicin.
Cac phdi hop nay bi chdng chi dinh & bénh nhan suy giam chirc ning gan hoic than do ting
nguy co ngd doc thudc.
Xir tri ngd doc colchicin

Bénh nhan di c6 chan doan xac dinh hoic nghi ngo qué liéu colchicin, hoic ¢6 biéu
hién triéu chirng ngd doc colchicin, can duoc nhap vién ngay. Hién chua co thude giai doc
dic hiéu trong truong hop qué liéu colchicin va cac bién phap diéu tri con han ché. Néu dau
hiéu ngd doc xuat hién som ngay sau khi uéng thudc, cé thé dung than hoat lap lai nhiéu
lan d@é gidp loai bo colchicin & duong tiéu hda. Mic du duoc hap thu nhanh, viéc loai bét
di chi mét lwong nho colchicin ciing gitp cai thién tién luong. Bénh nhan ¢ biéu hién ngo
doc xuat hién muon sau khi uéng thude hay c6 suy giam chirc niang gan hoac than thuong
c6 tién lwong bénh kém hon. Piéu tri ngd doc colchicin chua yéu 1a diéu tri hd tro.

Duoc thu Quéc gia Viét Nam nam 2022 (tap 1) mé ta cach xir tri ngo doc colchicin
chi tiét hon. Cu thé, ngay khi phat hién dung qua liéu, tat ca cac bénh nhan can duoc xir ly
ngay lap tic, cho du chua cé bat ctr dau hiéu gi. Khong cé thudce giai doc dac hiéu. Rira da
day trong vong 1 tiéng sau khi ngo doc cip. Can nhéc st dung than hoat 50g & bénh nhan
da st dung trén 0,1mg/kg can nang trong vong 1 gio va & tré em da dung moi muc liéu
trong vong 1 gio. Liéu co thé 1ap lai mdi 4 gid & ca ngudi 16n va tré em néu da udng hon
0,3mg/kh can nang, néu bénh nhan khong nén. Cac truong hop qué lidu chu yéu diéu tri

triéu chirng va hd trg. Bénh nhan can duoc giam sat tdi thiéu 6 gio sau khi dung thudc hoac
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12 gio néu bénh nhan udng trén 0,3mg/kg can ning. Loc mau khong cé hiéu qua trong
truong hop qué liéu do colchicin c6 thé tich phan bd Ién.

Dw phong tac dung bét lgi caa colchicin

- Kiém soat bénh gt chat ché hon

- Bénh nhan sir dung colchicin thudng xuyén dé diéu tri dot gat cap nén duoc tu van sir
dung dai han thudc ha urat nhu allopurinol. Diéu tri du phong gitp 1am giam tan suat xuat
hién con gat cp, do d6 1am giam nhu cau sir dung colchicin cung nguy co ngd doc. Thudc
ha urat dugc chi dinh cho bénh nhan gut: ¢ cac dot cap tai phat (> 2 1an trong 1 nim), co
san urat, suy giam chuc nang than hozc c¢6 hinh anh ton thuong gut thay doi trén phim X-
quang. Thudc ha urat t5t nhat nén duoc bt dau sir dung sém trudc khi xuat hién tén thuong
an mon khop hoac san urat.

Tw van day di cho bénh nhan

- Hudng dan rd rang vé cach dung colchicin, dac biét 1a lidu tdi da cua thudc.

- Khuyén cdo nging str dung colchicin va dén kham bac si néu c6 cac biéu hién budn non,
ndn hoic tiéu chay; chay mau hoic cd cac vét tham tim bat thuong; dau hoic yéu coj; té
hodc dau nhoi day than kinh ¢ ngdn tay hoic ngdn chan.

- Pam bao bénh nhan nhan thac duoc rang colchicin khéng phai thuéc giam dau thong
thuong va khong nén dung dé giam dau khong phai do nguyén nhan gut.

- Dan bénh nhan thong bao cho bac si hodc duoc si tat ca cac thudc dang dung va kiém tra
lai théng tin vé str dung colchicin trude khi ké don thém céc thudc méi.

Loi khuyén danh cho can bd y té:

- Cung cap hudng dan rd rang vé cach sir dung colchicin cho bénh nhén, bang ca loi néi va
y lénh, dong thoi kiém tra xem bénh nhan da hiéu rd chua. Canh bao bénh nhan vé sy nguy
hiém cua viéc sir dung qua liéu hodc lam dung colchicin va tim quan trong cua viéc bao
quan thudc an toan.

- Gi6i han sb thudc ké don dén téi da 12 vién nén (ham luong 500 microgam) cho dot gut
cap (6 vién nén cho ngudi cao tudi).

- Ké don hang thang trong diéu tri du phong va dam bao rang viéc dung colchicin véi muc
dich nay duoc ngurng sau 3-6 thang.

- Ludn than trong vé cac tuong tac thudc c6 y nghia 1am sang véi colchicin.
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NGUY CO HOI CHUNG THU'C BAO MAU LIEN QUAN PEN
CO-TRIMOXAZOL (SULFAMETHOXAZOL/TRIMETHOPRIM)

Sulfamethoxazole 1a mot khang sinh sulfamid c6 tac dung wc ché canh tranh qua trinh
téng hop acid folic cua vi khuan, Trimethoprim 1a mét dan chét caa pyrimidine, cé tac dung
trc ché dic hiéu enzym dihydrofolat reductase caa vi khuan. Sy phdi hop cua 2 hoat chét
khang sinh trimethoprim va sulfamethoxazole s& cho tac dung tc ché 2 giai doan lién tiép
cua su chuyén hoa acid folic, tir d6 trc ché hiéu qua viéc tong hop purin, thymidine va DNA
cudi cung cua cac loai vi khuan, cho tac dung diét khuan. Co ché hiép dong tac dung nay
cling gitup thudc c6 kha nang chdng lai su phat trién vi khuan khang thubc va l1am cho thuéc
c6 tac dung ngay ca khi vi khuan da khang lai tirng thanh phan cé trong thudc cotrimoxazol

Hoi chiing thuc bao mau xay ra khi mot sé lugng 1on té bao bach cau tap trung lai,
pha hiy co quan va cac té bao mau khac. Pay 1a tinh trang hiém giap nhung nguy hiém va
c6 thé de doa tinh mang.

Sau khi EMA cap nhat thong tin san pham cuaa thudc chta co-trimoxazol, Health
Canada ciing d4 danh gia thong tin va tim ra mbi lién quan giita viéc si dung céc thudc nay
V6i nguy co mac hoi chirng thuc bao méu.

Két qua danh gia an toan cia Health Canada:

- Vao thoi diém danh gia, Health Canada chua ghi nhan béo cdo nao tai Canada vé
hoi chiing thue bao méau lién quan dén viéc sir dung co-trimoxazol tai Canada.

- Health Canada da xem xét 10 truong hop xay ra hoi chirng thuc bao méau ¢ nhirng
bénh nhan dung co-trimoxazol trén thé gidi tir co so dir liéu Canh gidc Canada va cac tai
licu y van. Trong d6, 1 ca duoc danh gia c6 nhiéu kha nang lién quan dén thudc, 8 ca c6 thé
lien quan va 1 ca it c6 kha ning lién quan. Trong 8 trudng hop cé thé lién quan, bénh Iy
mac kém cua bénh nhan (hau hét 1a cac nhiém tring thong thuong) cling c6 thé 1am ting
nguy co cua hoi chitng thyc bao méau. Véi 2 trong s6 10 truong hop tir vong, ¢6 1 trudng
hop duoc phat hién c6 thé lién quan dén co-trimoxazol, trudng hop con lai it ¢ kha ning
lién quan.

- Health Canada ciing danh gia 2 bai bao duoc cdng bd trong y vin vé hdi ching thuc

bao mau & bénh nhan ding co-trimoxazol. Két qua 1, méi lién hé gitra viéc s dung co-

http://canhgiacduoc.org.vn/CanhGiacDuoc/DiemTin/2390/Health-Canada-Nguy-co-hoi-
chung-thuc-bao-mau-lien-quan-den-co-trimoxazol.htm
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trimoxazol va va hoi ching thuc bao mau chua thyc su rd rang do nhitng han ché cua
nghién ctru va cac yéu td nguy co khac cua bénh nhan.

Khuyén co nhan vién y té:

- C6 thé c6 su lién quan gitra viéc sir dung co-trimoxazol véi nguy co mac hoi ching
thuc bao mau.

- Health Canada dang lam viéc véi cac nha san xuit dé cap nhat thdng tin san pham
nham nham canh bao nguy co nay.

- Khuyén khich nhan vién y té va bénh nhan bao cao bat ky tac dung phu nao khi sir

dung co-trimoxazol va cac san pham y té khac.
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