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LOI CAM ON

Trudc tién, toi Xin chan thanh cam on Ban Giam hiéu, 1anh dao khoa Y — Duoc,
quy thay cd & phong Khoa hoc — Cong nghé va Bao tao Sau dai hoc, cac ddng nghiép ¢
khoa Y — Duoc Trudng Pai hoc Tra Vinh di hd trg, tao diéu kién thuan loi cho toi

duoc thuc hién dé tai nay.

To6i cling xin cam on lanh dao Bénh vién Pa khoa tinh Tra Vinh va cac anh chi ¢

phong Ké hoach - Tong hop ludn giup d3, tao thuan loi dé t6i thu thap sé liéu bénh an.

Nguyén Ngoc Anh Pao



TOM TAT NQI DUNG

Nghién ctu hdi ctru dugc tién hanh trén tong s 28.294 bénh an va don thudc cua
bénh nhén tir 60 — 69 tudi dén kham va diéu trj tai Bénh vién Pa khoa tinh Tra Vinh
trong nam 2012 dé xac dinh ba bénh c6 ti 16 mac cao nhat ¢ ngudi cao tudi tai Tra
Vinh, x4c dinh cac thudc sir dung phé bién dé diéu tri cac bénh trén dya theo tong liéu
DDD/ 100 bénh nhan. Tir d6 danh sach tuong tac thudc dugc xay dung dua trén su
ddng thuan cua 4 co so dit liéu: (1) Tuong tac thudc va cha y khi chi dinh, (2) British
National Formular, (3) Drug interactions checker (www.drugs.com), (4) Drug
interactions checker (www.medscape.com) dong thoi ddi chiéu véi cac bang chang
lam sang ghi nhan bai tai liéu Stockley's drug interactions.

Két qua nghién ctru da xay dung duoc danh sach 20 twong tac can chi y khi diéu
tri ba bénh mén tinh thuong gap ¢ ngudi cao tudi (ting huyét ap, dai thao duong type

11, thoai hoa cot séng khong xac dinh). Cac cip tuong tac bao gom:

(1) atenolol — furosemid (8) celecoxid — furosemid (15) furosemid — valsartan
(2) atenolol — nifedipin (9) celecoxib — hypothiazid  (16) furosemid — meloxicam
(3) betamethason — insulin (10) celecoxib — diclofenac (17) furosemid — perindopril

(4) betamethason — metformin  (11) celecoxib — meloxicam  (18) hypothiazid — perindopril
(5) bisoprolol — furosemid (12) diclofenac — furosemid ~ (19) perindopril — irbesartan
(6) bisoprolol — hypothiazid (13) diclofenac — hypothiazid (20) perindopril — valsartan
(7) bisoprolol — nifedipin (14) furosemid - irbesartan

Cac cap tuwong tac ndy déu & mic do 2 — cin theo ddi, khong c6 twong tic & muc
do 1 — chdng chi dinh. Huéng xir tri khi bat budc phai sir dung céc cap phdi hop nay

dugc dé xuat dua trén so sanh, tong hop hudng dan xir tri trong cac co so dir liéu.
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PHAN MO DAU

Tuong tac thudc (TTT) 1a van dé thuong gap trong 1am sang, gay ra cac bién
cb bét loi cua thude, bao gdm xuat hién doc tinh hoic phan wng c6 hai, diéu tri kém
hiéu qua hozc that bai, kéo dai thoi gian diéu tri, ting chi phi diéu tri, tham chi tang
nguy co tir vong cho bénh nhan. Bénh nhan 16n tuéi lai can duoc chd y hon do chuc
nang cic co quan bi suy giam dic biét 1a gan, than. Ho thudng dong thoi mac nhiéu
bénh 1y man tinh doi hoi phai sir dung phdi hop thudc trong thoi gian dai. Mot s6
thudc ¢ pham vi diéu tri hep, tiém tang nhiéu doc tinh c6 nguy co twong tac cao khi

phdi hop.

Viéc doi hoi mot can bo y té phai nhé hang nghin tuong tac ¢ thé xay ra la
mét viéc khong thuc té. Bé hd tro tra ciru TTT, béc si, duoc si thudng dung dén cac
sach chuyén khao, phan mém hoic tra ctzu thdng tin truc tuyén. Tuy nhién, thuc tién
con gap nhiéu kho khan. Thir nhat, cac CSDL tra ctitu khdng théng nhat trong nhan
dinh va danh gia mirc do nghiém trong cia twong tac khién can bo y té phai mat
nhiéu thoi gian dé tra ciru nhiéu CSDL khéc nhau, khong phi hop vai doi hoi phai
xtr Iy vin d& mot cach nhanh chéng, chinh xac [11], [15], [16] , [31]. Tht hai, c6
nhitng tuong tac xay ra in vitro, in vivo nhung lai khéng xay ra trén 1am sang [19].
Ti 1& canh bao gia trén hé thong phét hién TTT c6 thé tir 17 - 40% [28] , [34]. Viéc
c6 quéa nhiéu canh bao dic biét 1a nhitng canh bao gia dan dén viéc cac bac si, duoc
sT bo qua mot sé tuong tac trong diéu tri [21], [32]. Piéu ndy anh huéng xau toi
bénh nhan khi ho b qua nhitng canh bao vé cac twong tac nghiém trong. Nhiéu
truong hop nhap vién cua bénh nhan 16n tudi do doc tinh cua thudc xuat hién sau

khi str dung mot thude khac duoc biét 1a gay tuong tac [23], [24].

Tai Viét Nam, irng dung cong nghé théng tin phuc vu cho bénh vién chi mai
ding lai ¢ cdng tac quan ly hanh chinh. Chi tai cac bénh vién tuyén trung wong
phan mém chuyén nganh y duoc va phan mém quan ly thudéc méi duoc sur dung.
Tuy nhién cac phan mém nay van chua tich hop chirc ning quan 1y twong tic trong

don thudc cia bénh nhén, thay vao d6 cac phan mém duyét TTT duoc st dung nhu




mot cong cu tham khao khong chinh thac [7]. Ngoai ra, tai nudc ta, thuc trang
ngudi dan mua va ty y st dung thuéc van con dién ra rat pho bién. Tai cac nha
thudc tu nhan hién nay bién phap quan Iy TTT van con rét long Iéo [5].

Do d6, viéc xay dung mot danh sach ngin gon bao gom cac twong tic nghiém
trong, can chl y nhét 1a van dé can thiét. Pé tai “Nghién ciru tdng hep danh sach
twong tac thudc gira mét sé6 thudc diéu tri ba bénh thwong gip ¢ ngudi cao
tudi tai Tra Vinh” duoc thuc hién véi hai muc tiéu sau:

- Muc tiéu 1: Tong hop danh sach TTT gitta mot s6 thudc dugc dung pho
bién diéu tri ba bénh man tinh thuong gap ¢ ngudi cao tudi tai Tra Vinh.

- Muyc tiéu 2: Dé xuét bién phap xu ly mot sé twong tac lién quan.

Noi dung thuc hién cua dé tai:

- X4c dinh ba bénh ¢ ti 1é mac cao nhét cia ngudi cao tudi tai Tra Vinh.

- Xac dinh va Iap danh sach nhirng thuéc st dung phd bién tai Bénh vién Pa
khoa tinh Tra Vinh dé diéu tri ba bénh trén.

- Nghién ctru cac TTT, dé xuat danh sach cac twong tac nghiém trong.

- P& xuat bién phap xir Iy TTT.

Gidi han pham vi nghién ctru: Dé tai duoc tién hanh trén dbi tuong bénh nhan
60-69 tudi dén kham va diéu tri tai Bénh vién Da khoa tinh Tra Vinh trong nim
2012,

Qua khao sat, chung toi xac dinh ba bénh ¢4 ti Ié mac cao nhat ciia nguoi cao
tudi tai Tra Vinh theo tht ty 1a: Tang huyét ap vo can (nguyén phat), dai thao duong

khong phu thudc insulin, thodi hoa cot sdng khong xac dinh.



PHAN NOI DUNG

CHUONG 1. TONG QUAN

1.1. Twong tac thude

1.1.1. Pinh nghia

TTT la phan ung giira mot thudc va mot tac nhan thir hai. TAc nhan nay c6 thé
la thudc khac, thuc pham, ruou, cac ché pham tir dwoc liéu, bénh 1y...Tuong tac
thudc — thudc 1 hién tuong xay ra khi stir dung dong thoi hai hay nhiéu thudc, thudc
nay lam thay d6i tac dung hoic doc tinh cuaa thudc kia dua dén hau qua co loi hay
bat loi ddi véi co thé nguoi dung thube. Vi dy, mot bénh nhan dung dong thoi mot
thudc chéng nam nhom azol va mot dan chat statin c6 nguy co bi tiéu co véan
nghiém trong. TTT ¢6 loi dugc ung dung dé gia ting hiéu qua, giam liéu ding,
giam tac dung phu, giai doc thudc [4]. Cu thé nhu phdi hop penicillin véi
probenecid lam kéo dai thoi gian tac dong cua penicillin do ca hai twong tranh bai
tiét & ong than [8]. Trong pham vi dé tai nay, cum tir “twong tac thude” dé chi dén

tuong tac thudc - thudc.
1.1.2. Co ché

C6 nhiéu co ché gay TTT, nhung nhin chung c6 2 co ché chinh 13 tuong tac

dugc dong va tuong tac duoc luc.

Tuong tac dugc dong anh huong dén qua trinh hap thu, phan bd, thai trir 1am
ting hay giam ndng d6 thudc, thay ddi sinh kha dung nén thay d6i cuong do va thoi
gian dap ung cua thudc. Vi du mot twong tac trong qua trinh phan phdi do 1a truong
hop phenylbutazon phdi hop voi thudc chéng déng mau loai coumarol dua dén
nguy co chay mau vi ca hai cling gan vao protein huyét twong nén coumarol bi day

ra theo nguyén tac canh tranh [8].

Tuong tac duoc lyc cd lién quan téi co ché gan thudc vao receptor. Néu cé sy

d6i nghich tai receptor, tuong tac d6 1a dbi khang. Néu cing chu van tai receptor,




tuong tac d6 1a hiép luc. Ddi véi tuong tac dbi khang nén tranh phdi hop do 1am
giam hiéu qua diéu trj cua thudc, tuy nhién ciing co thé (ng dung dé giai doc thude.
Nhu barbiturat déi khang véi tac dong gy co giat cua strychnin, dugc dung trong
xtr Iy ngd doc strychnin. Trong khi d6, twong tac hiép luc duoc tng dung dé phdi
hop lam ting hoat tinh ctia thuéc nhung khéng lam ting doc tinh. Chang han
bactrim 1a phdi hop giita sulfamethoxazol va trimethoprim cé hiéu qua tiéu diét vi
khuan cao. Tuy nhién sy hiép luc ciing c6 thé gay doc hai do ting cuong do tac
dung, ting nguy co ngd doc nhu tuong tac gira glycosid tim loai digital voi mudi
calci [8]. Nhu vay, mot TTT cd thé dién bién phuc tap, khé luong do d6 can phai

dugc cha y theo d6i va xur ly than trong.
1.1.3. Nhitng yéu té nguy co

Nguy co TTT gia ting do nhiéu yéu t6: Nhiéu thuéc dung chung, lidu luong
cao, duong dung chung, d6 an toan cia thubc hep, tudi tac bénh nhan...[4]. Hau qua
cua TTT xay ra hay khdng, nang hay nhe phu thudc vao dic diém cua ting cé thé

bénh nhan nhu tudi, gidi, bénh Iy mic kém va phwong phap diéu tri [2].
1.1.3.1. Nhitng déi tuong dic biét

Nhitng khéc biét vé duge dong hoc cua thudc & nhitng dbi tuong dic biét nhu
tré so sinh, tré em, ngudi cao tudi...dan dén nguy co xay ra twong tac cao hon ngudi
binh thuong. Tré so sinh va tré dudi 1 tudi ¢ nhiéu co quan trong co thé chua hoan
thién vé mat chirc nang. Ngudi cao tudi ¢d nhitng bién doi sinh ly do sy 40 héa cua
cac co quan trong co thé dac biét 1a gan, than dong thoi ngudi cao tudi thuong mac
nhiéu bénh ly khac nhau. Bén canh dé, nguoi béo phi, ngudi suy dinh dudng, ngudi
thiéu hut mot s6 enzym do di truyén, nguoi theo mot ché d6 an udng dic biét...ciing

la nhitng d6i twong nhay cam véi hién tuong TTT [4], [9].
1.1.3.2. Tinh trang bénh ly

Nguy co twong tac ting véi nhitng bénh nhan mac nhiéu bénh phai st dung

ddng thoi nhiéu thude. Trong mot sé bénh, nhirng bién d6i bénh ly dan dén thay




duge dong hoc cua thubc, thay doi dap ung thudc cua bénh nhan nhu cac tinh trang:

suy tim, suy gan, suy than, nguoi bi tiéu, ngudi dang sét cao. .. [4], [9].
1.1.3.3. C4c yéu tb lién quan t&i thube

Cac thudc cd khoang tri liéu hep nhu: carbamazepin, phenobarbital, insulin,
theophylin, methotrexat, amiodaron, digoxin...c6 nguy co cao xay ra tuong tac.
Nhiéu thudc dung chung, dudng dung chung, thoi gian dung thudc cang l1au, nhat 1a

cac thude co tinh cam @ng enzym s& cang tiang cao kha nang twong tac [4], [9].
1.1.4. Hau qua ciia twong tac thudc
1.1.4.1. Tac dong cia twong tac thudc

Tac dong caa TTT trén bénh nhan rat da dang. C6 nhirng twong tac lam ting
hiéu qua diéu tri, ngudi thay thudc van dung tuong tac d6 dé dem lai loi ich cho
bénh nhan nhung bén canh do, c6 nhitng tuwong tac gay ra hau qua nghiém trong, do
la nhitng TTT bét lgi [9], [27].

TTT bat loi trudc tién 1am giam hiéu qua diéu tri, kéo dai thoi gian nhap vién,
gay t6n kém cho bénh nhan. Nguy hiém hon, TTT bat loi con gay phan ang c6 hai
trén bénh nhan, tham chi nguy hiém dén tinh mang. Vi du nhu phdi hop
levofloxacin va amiodaron c6 nguy co gay rdi loan nhip tim nghiém trong, xoan

dinh, truy tim mach va ti vong [9], [27].

TTT con anh huong toi cac dbi twong khac. Can bo y té phai doi mat véi trach
nhiém phép ly. Cac cong ty duoc ddi mat voi thiét hai vé cac khoan dau tu khi
thudc bi rat ra khoi thi truong cling nhu nguy co bi té tung. Tai My, c6 dén nim
trong s muoi thudc bi rdt ra khoi thi truong tir nam 1998 dén 2001 Ia do nhiing
TTT dang ké [27]. Chinh vi vay TTT néu dugc phong ngira va kiém soét, xu Iy tét
s& dem lai loi ich vé nhiéu mat cho bénh nhan, can bo y té va nganh cong nghiép

dugc pham.

1.1.4.2. Mirc d6 xay ra tuong tac thudc c6 hai




Nghién ciru tai M¥ cho thay TTT 1a nguyén nhan gay ra 4,6% céc bién cé bat
loi cua thude [18], [23]. Trong mot nghién ciru khéac, TTT duoc théng ké 1a nguyén
nhan cua 10,5% céc bién cd bt loi cua thudce dan téi tir vong khi khdng c6 cac bién
phap can thiép kip thoi [27]. Becker ML ghi nhan ti I¢ nhap vién lado TTT ¢ nguoi

cao tudi 1a 4,8% tong sb ca trong nghién ctru nam 2007 [24].

Tai Viét Nam, nghién ciru cia Nguyén Thanh Son nam 2011, khi ra soat 1502
don thudc ngoai trd tai bénh vién Ha Pong, ti 18 don thudc co it nhat mot twong tac
12 17,8%, trong d6 2,9% don thudc cé tuong tac nghiém trong khi kiém tra bang
phan mém Micromedex 2.0 DRUG-REAX® System [12]. Trong nghién ciru phan
tich don diéu tri viém loét da day - ta trang tai mot bénh vién tuyén trung wong nim
1999, ty 18 don thudc gip twong tac bat loi 1a 35,21% (cac tuong tac dwoc duyét

bang phan mém MIMs interactive) [6].

Nhu vay, ti 1& xay ra va hau qua cia TTT trong cac nghién ciu rat khac
nhau, phu thudc rat 16n vao ddi tuwong, phuong phap nghién cau, tiéu chuan ghi
nhan tuong tac. Nhung nhin chung, TTT la van dé phd bién trén 1am sang va can
phai c6 bién phap quan Iy, han ché dé dem lai két qua diéu trj t6t cho bénh nhan.

1.1.5. Kiém soat twong tac thudc

Hién nay, dé hd tro tra cau TTT, bac si, duoc si thuong dung dén cac CSDL
bao gom cac sach chuyén khao, phan mém, théng tin tra ctu tryc tuyén hoic cac
bang canh bao TTT duoc dé xuat tir nhitng nghién ciu khac nhau.

Céac CSDL dung trong d¢ tai 1a CSDL c6 uy tin trén thé gigi va Viét Nam.

Twong tac thudc va ch y khi chi dinh (TT&CY)

Tuong tac thudc va chi y khi chi dinh do GS.TS. L& Ngoc Trong lam chu
bién, 14 cudn sach gitp bac si thyc hanh ké don tt, dugc si thuc hanh duoc tot va
diéu dudng thuc hanh dung thudc ding cach, theo ddi va phat hién biéu hién bat
thuong cia nguoi bénh khi ding thude. Pac biét 1a trong nhitng truong hop bat

budc can két hop thube cho ngudi bénh thi bac si ¢ thé tién doan va chuan bi xir tri




khi ¢ tuwong tac bat loi xay ra. Sach chi dé cap téi twong tac thudc - thudc, khong
dé cap dén tuong tac thudc - thirc an hay cac loai twong tac khac. Mdi chuyén luan
bao gom: tén thudc (nhém thudc), cha y khi chi dinh, cac twong tac, mirc ¥ nghia
cua tuong tac, phan tich va mé ta ngian gon céach kiém soat twong tac. Nhan dinh y

nghia cta twong tac dugc phan ra thanh 4 mac d6 [2], [15]:

- Mitc d6 1: Tuong tac can theo doi
- Mirc d6 2: Tuong tac can than trong
- Mirc d6 3: Can nhic nguy co / loi ich

- Mitc do 4: Phoi hop nguy hiém
Bristish National Formulary 61 2011 (BNF)

Bristish National Formulary 1a mét an pham chung caia Hiép hoi Y khoa Anh
va Hiép Hoi Duoc si Hoang gia Anh, dugc Xuit ban sau thang mot 1an. BNF cung
cap cho béc si, duoc si va cac can bd y té khac céc thdng tin cap nhat vé viéc s
dung thudc, it c6 thong tin cho cong déng. BNF I tai liéu tham khao nhanh, do d6
n6 khdng phai ludn bao gom day du tat ca cac thong tin can thiét vé quy dinh, phan
phdi. Phu lyc 1 v& TTT cung cap thdng tin ngan gon vé khoang 3000 twong tac véi
c4c twong tac gdy hau qua nghiém trong duoc ky hiéu bang dau cham [22], [15].

Stockley's drug interactions (SDI)

Stockley's drug interactions 12 tai liéu tham khao cung cap nhiing thong tin vé
TTT ngan gon, chinh xéc, gilp cho can bo y té co thé tiép can dugc voi nhiing

thdng tin duya trén bang chimg va c6 y nghia 1am sang vé TTT [30], [15].

Drug Interactions Checker (http://www.drugs.com) (DRU)

La CSDL duogc xay dung bai Drugsite Trust, cung cap cong cu tra cau vé
thudc, phét hién TTT, thong tin chan doan, thong tin cho bénh nhan, cac bai bao
chuyén nganh y duoc. Tra ciru theo tir khod tén biét duoc, tén hoat chat hay nhém
thudc, cung cip mot cach khai quét cac théng tin vé co ché, hau qua, bién phap xu

tri cua tuong tac. Cac TTT duoc chia lam 3 muc d6 [35]:
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- Nguy hiém: Tuong tac c6 y nghia 1am sang cao. Tranh phdi hop, nguy co
tuong tac cao hon loi ich.

- Trung binh: Tuong tic c6 ¥ nghia 14m sang trung binh. Thuong tranh phdi
hop, chi sir dung trong nhiing tinh hudng dic biét.

- Nhe: Tuong tac c6 ¥ nghia 1am sang thap. Nguy co thap, danh gid nguy co va
xem xét mot thube thay thé, thuc hién cac bién phap dé tranh tuong tac va/hoic 1ap

ké hoach giam sét.

Drug Interactions Checker (http://www.medscape.com) (MED)

La CSDL do WebMD phat trién, cung cap céac thdng tin chuy@n nganh cho cén
bo y té bao gdm cac bai viét y khoa, cac canh bao 1am sang, théng tin vé ké don va
st dung thudc an toan, kiém tra TTT, cac chuyén muc nhu sinh 1y bénh, dich té hoc,
chan do4n phan biét, theo ddi, diéu tri...hd tro cho qua trinh dao tao lién tuc. Céc
mitc d6 TTT [36]:

- Nghiém trong, st dung thudc thay thé.
- bang chu y, giam sat chat ché.
- Nhe.

Tuong tac thuéc va chi y khi chi dinh, Bristish National Formulary 61,
Stockley's drug interactions 1 céc tai liéu tham khao mang tinh tong hop, khai quét
cao, thong tin dugc cung cap day du va di qua tham dinh nén c6 d tin cay cao.

Drug Interactions Checker (http://www.drugs.com), Drug Interactions Checker

(http://www.medscape.com) la cdc CSDL tra ciru online ¢6 wu diém la da dang,

duoc cap nhat tir khip noi trén thé gisi, tra cu dé dang, nhanh chéng. Trong céc
nghién ctu xay dung danh muc TTT trén thé gigi nhu nghién ciru cua Malone va
cong su (Hoa Ky) [25], hay nghién ctru cua Hansten & Horn (Hoa Ky) [20], cac
CSDL tra ciru tuong tac ludn déng vai trd chu chdt va 1a co so quan trong dé danh
gid mot twong tac c6 y nghia lam sang hay khong, tir d6, dua ra bién phap xur tri,

phong ngira va khic phuc hau qua do twong tac gdy ra. Trong dé tai nay, bon CSDL
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duoc lva chon déu 1a nhitng CSDL ¢6 uy tin, ¢6 mic do sir dung rong réi, phd bién
trong thuc té qua ghi nhan tir khao sét [17], [29], [15].

1.1.6. M@t s6 nghién ciru twong tac thudc trén thé giéi va Viét Nam

Khong thé phu nhan vai tro caa cac CSDL nay trong viéc quan ly TTT. Tuy
nhién, theo nghién ctu, cdc CSDL tra ciu khéng thdng nhat trong nhan dinh va
danh gia mirc do nghiém trong cua twong tac. Mot nghién curu tai My nam 2004 khi
khao sat 4 CSDL bao gom Drug Interaction Facts, Drug Interactions: Analysis and
Management, Evaluations of Drug Interactions va MicroMedex DRUG-REAX
program di chi ra chi c6 2,2% s6 TTT nghiém trong duoc liét ké trong ca 4 CSDL,
thuc té c6 dén 71,7% TTT nghiém trong chi duoc liét ké trong duy nhat 1 CSDL
[16] Tuong tu, mot nghién cau tai Uc ndm 2006 danh gia 4 CSDL Bristish National
Formulary, phu luc TTT cua Vidal Phap, Drug Interaction Facts va Micromedex
Drug-Reax ciing cho thay sy khong dong thuan cua cac CSDL nay vé liét ké va
nhan dinh mic do nghiém trong cta cac TTT [31]. Ngoai ra, cac nghién ctu cua
Nguyén Thanh Son (2011), Nguyén Thu Van (2012) ciing chi ra su chénh léch cua
cac CSDL thuong ding trong tra ciu TTT tai Viét Nam [11], [15]. Diéu nay khién
can bo y té phai mat nhiéu thoi gian dé tra cau nhiéu CSDL khac nhau, khéng phu
hop véi thyc té doi hoi phai xu Iy van d& mot cach nhanh chéng, chinh xac. Mat
khac, cac CSDL thuong dua ra qua nhiéu canh bao tuong tac, dic biét 1a cac canh
bao gia khong c6 y nghia 1am sang [19]. Theo mot nghién ciru tai Phap co dén 40%
canh béo trén hé théng phat hién tuong tac 1a canh bao gia [28] . Mot nghién cau
khac cho thay ti 1é xuat hién canh béo gia tai Pai Loan 1a 17% [34]. Thuyc té trén
gay mat 10ng tin dan dén viéc cac bac si, duge si ¢6 xu huéng bo qua mot s6 TTT
dugc liét ké boi CSDL phat hign TTT [21], [32]. Piéu nay s& anh huéng xau toi
bénh nhan khi ho bé qua céc tuong tac thuc su nguy hiém. Thuc té c6 nhiéu truong
hop nhap vién caa bénh nhan 16n tudi do doc tinh cua thudc xuat hién sau khi sir
dung mot thude khac duoc biét 1a giy twong tac theo mot nghién cau tai Canada

[23]. Ti 1& nhap vién 1a do TTT ¢ ngudi cao tudi 1a 4,8% téng sb ca [24].




Trén thé gidi, nhiéu tac gia da dé xuit viéc xay dung va ban hanh bang canh
bao vé nhitng TTT nghiém trong cho ting déi twong bénh nhan cu thé. Tai MY,
Malone va cong su (2004) di dé& xuat 25 TTT nghiém trong thuong gap ¢ bénh
nhan noi trd [25]. Ciing tai qudc gia ndy, duy an Multidisciplinary Medication
Management Project (2001) dua ra y kién xay dung danh sach mudi TTT nguy
hiém nhat trén cac thudc st dung dai han [26]. Hansten va Horn (2011) di xay dung
mot tap sach bo tdi, dé tham khao gom 100 TTT c¢6 ¥ nghia 1am sang thuong xuyén
xay ra nhat va loi khuyén vé viéc xtr 1y tuong tac thuan tién cho cac nha diéu tri

tham khao khi viét toa thudc méi [17].

Tai Viét Nam, gan day c6 mot s6 nghién ciu xay dung danh sach TTT tai mot
khoa, phong hay bénh vién cu thé. C6 thé ké dén nghién cau cia Nguyén Buc
Phuong (2012) di thanh 1ap dwoc danh sach 45 tuwong tac can chi y trong thuc hanh
l&m sang tai khoa Co — Xuong — Khép bénh vién Bach Mai [9]. Nghién ciu cua
Hoang Van Ha (2012) dé xuat 25 TTT can chd y trong thuc hanh 1am sang tai bénh
vién Thanh Nhan [3].

Nhu vay, viéc xay dung mot danh sach “ngan gon” nhitng TTT thuc su nguy
hiém rat thiét thuc véi cac can bo y té trong thuc hanh 1am sang. Hién vin chua tim
thay cac nghién ctiu vé TTT tai khu vuc dong bang séng Ciru Long, dic biét tai Tra
Vinh 14 dia phuong c6 diéu kién kinh té, x& hoi, y té va nhan thic vé chiam séc st
khoe ctia nguoi dan chua cao. Pong thoi van chua co dé tai nghién ciu hudng dén
cac TTT ¢ nhirng bénh man tinh thudng giap ¢ bénh nhan cao tudi doi hoi phai sir
dung thudc lau dai. Thém vao d6 mot nghién ctu nhu vay phai phd hop véi mo
hinh bénh tat caa mdi nudc, mdi dia phuong nén viéc tién hanh mot nghién ctu phu
hop voi bénh tat va cac thude thuong sir dung cho nguoi cao tudi tai Tra Vinh 13

mot van dé con bo ngo.
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1.2. Ngudi cao tudi va van dé sir dung thude
1.2.1. Nguoi cao tudi

Giita cac nuéc phat trién va dang phat trién c6 sy chénh léch trong viéc xac
dinh méc tudi dé danh gia 1a ngudi cao tudi va hién ciing chua c6 mot tiéu chuan
chung thdng nhat. Tuy nhién Lién Hiép Qudc chap nhan méc dé xac dinh dan sb gia
14 tir 60 tudi trg 1én trong d6 phan 1am 3 nhom: So 140 (60 — 69 tudi), trung lao (70 —
79 tuoi), dai l4o (tir 80 tro 1én) [14].

Theo luat Nguoi cao tudi nuéc Cong hoa xa hoi chi nghia Viét Nam, ngudi
cao tuoi la cong dan Viéet Nam tir da 60 tudi tro 1én [10], [14]. Dan sé Viét Nam
dang c6 xu hudng gia hoa 1am ting ap luc cho hé théng co sé ha tang, hé théng huu
tri dac biét 1a hé thong dich vu chim séc sic khoe. Ngudi cao tudi thudng xuat hién
nhiéu bénh 1y méan tinh nhu tim mach, ung thu, dai thao duong, réi loan chuyén hoa,
Alzheimer...Tai nhitng nuéc dang phat trién trong d6 c6 Viét Nam, ngudi cao tudi
con phai d6i mat voi ganh nang bénh tat kép tir nhitng bénh 1ay nhiém, suy dinh
dudng...Chi phi cham séc stc khoe cua ngudi cao tudi gap 7 — 8 lan chi phi chim
s6c tré em [14]. Chinh vi vay, Pang va Nha nudc Viét Nam hét sac quan tam toi
cong tac cham soc, dam bao phuc loi cho nguoi cao tudi trong do tap trung vao
cong tac ting cudng sic khoe, phong bénh bao gém ngin ngira va quan ly cac bénh

thuong xay ra khi tusi cao [10], [14].

Trong pham vi dé tai, ching toi tién hanh khao sét trén nhitng bénh nhan cao
tudi ¢ giai doan so l3o (60-69 tudi) do khoang tudi nay cé su tuong dong vé chuc
nang sinh 1y va chuyén hoa, co cau bénh tat. Ngoai ra ddy Ia cling 1a nhom chiém ti
1& cao nhat (55,39%) trong tong sd nguoi cao tudi (theo tong diéu tra dan sé nim
1999) [14]. Péi twong nay néu dugc quan tim ding muc khi vira budc vao giai
doan dau tién cua tudi gia s& giam thiéu duoc nhitng bién cd bat loi vé stc khoe,
g6p phan nang cao chat luong séng, giam ganh ning chi phi cham soc stc khoe vé

Sau.

1.2.2. Van dé sir dung thudc
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Dung thudc cho ngudi cao tudi can phai than trong. Co nhiéu thudc tro nén
nguy hiém vi nhimng thay d6i sinh ly cua tudi gia thuong lam ting néng do thude

trong mau mot cach bat thuong.

Bén canh d6, hiéu qua sir dung thudc & ngudi cao tudi giam do nhiéu nguyén
nhan. Thudc duoc hap thu cham va kém do hoat dong cua hé tiéu hda giam sut.
Khdi luong co bip va luong nudc giam trong khi lwgng méd ting. Diéu nay lam thay
d6i su phan bé cua thudce. C6 thudc gir lai trong m& 1au dua dén thude dugc thai trir
cham. C6 thudc tap trung trong mau cao lam ting tac dung duoc ly, tic ting hoat
tinh déng thoi ciing tang doc tinh.

Ngoai ra, & nguoi cao tudi, thudc dugc chuyén hda va khir doc kém do hoat
dong cua gan ¢ di yéu di. Luong méu di qua than va téc do loc cua than ciing giam
nén kha nang thai trir thudc ra khoi co thé giam dé dwa dén tinh trang tich lity thudc

va dan dén ngo doc thudc [37].
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CHUONG 2. POI TUQNG VA PHUONG PHAP
NGHIEN CUU

2.1. Pdi tweng nghién ciru

2.1.1. Pon thudc ngoai trd va bénh an ndi trd caa bénh nhan cao
tudi

Tat ca don thudc ngoai tra luu trir trong phan mém quan ly bénh vién va bénh
an ndi trd ctia bénh nhan tir 60 — 69 tudi diéu tri tai Bénh vién Pa khoa tinh Tra
Vinh trong thoi gian 01/01/2012 — 31/12/2012.

2.1.2. Co sé dir liéu tra ciru twong tac thudc

Dé thuc hién dé tai, 4 CSDL duoc st dung bao gom:

- Tuong tac thude va chi y khi chi dinh - Bo y té (TT&CY) [2]
- Phu luc 1 - Dugc thu Anh 61 (British National Formular 61) (BNF) [22]
- Drug Interactions Checker (www.drugs.com) (DRU) [35]

- Drug Interactions Checker (www.medscape.com) (MED) [36]

Pay la cac CSDL duoc luya chon dua trén uy tin, miac do sir dung rong rai
trong thuc té. Dong thoi ciing dwa trén mic d6 phd bién, dé tiép can tai Viét Nam

va kha niang sin ¢ ciia nguon thong tin ma nhém nghién ciru c6 thé tham khao.
2.2. Pia diém nghién chiu
Tai Bénh vién Da khoa tinh Tra Vinh.
2.3. Thoti gian nghién caru
Tur thang 04/ 2013 — 03/ 2014.
2.4. Phuwong phap nghién ctru
2.4.1. Thiét ké nghién ciru

Pay 1a mot nghién ciru hdi cau.
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2.4.2. C& mau

Nghién ctru trén 28.294 don thudc ngoai tri va bénh an noi trd caa bénh nhan
tir 60 - 69 tudi dén kham va diéu tri tai Bénh vién Da khoa tinh Tra Vinh trong thoi
gian tir 01/01/2012 dén 31/12/2012.

2.4.3. Cac chi s6 nghién ciu
2.4.3.1. Xac dinh phan loai bénh

Cac nhém bénh duoc phan loai dya theo Hé thong phan loai bénh tat quéc té
(ICD 10) [1].

1: Bénh nhiém tring va ky sinh triing (A00-B99)
2: Budu tan sinh (C00-D48)

3: Bénh cta mau, co quan tao mau va cac rdi loan lién quan toi co ché mién
dich (D50-D98)

4: Bénh nai tiét, dinh dudng va chuyén hoa (E00-E90)
5: R6i loan tam than va hanh vi (FO0-F99)

6: Bénh than kinh (G00-G99)

7: Bénh mét va phan phyu (H00-H59)

8: Bénh cua tai va xuong chiim (H60-H95)

9: Bénh tuan hoan (100-199)

10: Bénh hé ho hap (J00-J99)

11: Bénh tiéu hda (K00-K93)

12: Bénh da va moé dudi da (L00-L99)

13: Bénh cua hé co xwong khép va mo lién két (M00-M99)
14: Bénh hé sinh duc-tiét niéu (N0O0-N99)

15: Thai nghén, sinh dé va hau san (O00-099)
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16: M6t s6 bénh ly xuat phat trong thai ky chu sinh (P00-P96)
17: Di tat bam sinh, bién dang va bat thuong vé nhidm sic thé (Q00-Q99)

18: Céc triéu chiing, dau hiéu va nhitng biéu hién 1am sang bat thuong, khong
phan loai & phan khac (R00-R99)

19: Vét thuong, ngd doc va hau qua caa mot sé6 nguyén nhan bén ngoai (S00-
598)

20: Céc nguyén nhan ngoai sinh caa bénh va tu vong (V01-Y98)

21: Cac yéu t6 anh huong tgi tinh trang suc khoe va tiép xtc dich vy y té
(Z00-299)

2.4.3.2. Xéc dinh thuéc st dung pho bién
Cac thudc dua vao nghién ctru thoa man cac tiéu chuan sau:
Tiéu chudn lwa chon:

« Thudc c6 tac dung toan than (thudc vién, thude tiém va cac dang bao ché
khac duoc hap thu vao mau va cho tac dung tri liéu).
« Thudc st dung pho bién dya trén tong lidu sir dung trung binh hang ngay
DDD/ 100 bénh nhan cao nhét va bao phu céc ho dugc 1y co ban trong diéu
tri 3 bénh 1y duoc lya chon. Phuwong phép tinh toan chi tiét dugc trinh bay &
Mmuc phuong phéap nghién ctru.
Tiéu chuan logi trir:
« Thudc st dung tai chd, dich truyén, thuc pha ché.
« Thuéc thanh pham c6 ngudn géc tir duoc liéu, cac vi thudc y hoc ¢b
truyén.
Tién hanh théng ké tat ca cac hoat chat théa man tiéu chuan duoc str dung
trong don thudc va bénh an, thong ké ham luong, sé luong, sé ngay st dung; tinh
toan tong liéu DDD/100 bénh nhan theo cdng thirc [33]:
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Ham luong hoat chét x tong s don vi (vién, géi, ong...) x 100

Téng lieu DDD/ 100 bn =
DDD cua hoat chit x tdna s6 bénh nhan

Nhitng thudc st dung phd bién 1a nhirng thudc cé tan suat st dung cao (tong
licu DDD cao nhat) va bao phi cac ho dugc 1y co ban trong diéu tri ba bénh 1y duoc

lua chon.
2.4.3.3. Xac dinh céc cap twong tac thudc

Do cac CSDL khac nhau c6 hé théng quy wéc, ky hiéu khac nhau nham phan
loai cAc mtrc @6 TTT nén dé théng nhat nhdm nghién ciru quy wdc mie d6 danh gia
TTT “c6 y nghia lam sang” & cac CSDL nhu sau (Bang 2.1.)

Bang 2.1. Quy udc c4c mirc d6 danh gia trong tac thude

“co y nghia lam sang” trong cac CSDL

hop nguy hiém.

tron: Tuong tac
nghiém trong, tranh
su dung phoi hop.

TT&CY BNF DRU MED
Mirc @ 1: Twong tic chong chi dinh
Muc d6 4: Phéi | Ky hiéu diu cham | Muc do 1: Nghiém Mt d6 1:

trong, tranh phoi
hop, nguy co ludn
vuot troi loi ich.

Nghiém trong,
st dung thuéc
thay the.

Mirc d§ 2: Tuwong

tac can theo doi

Mlﬁ:c do 3: Can
nhac nguy co/ 1gi
ich.

Muc d6 2: Thuong
tranh phdi hop, chi
su dung trong
truong hop dac
biét.

Mtrc d¢ 2: Bang
chuy, theo doi
chat ché.

Céac cap TTT dugce dong thuan trong cac CSDL la nhiing cap TTT tuan theo

diéu kién sau:

e Tuong tac chdng chi dinh:
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Tuong tac duoc it nhat 3/4 CSDL ghi nhan & mirc d6 1. Truong hop 1 trong
2 thudc chi xuat hién trong 3 hay 2 CSDL thi cip twong tac d6 phai duoc ghi
nhan trong it nhat 2/3 hoac 2/2 CSDL & mirc d6 1. [3], [9]

e Tuong tac can theo dbi:

Tuong tac khong dat & mic d6 1 nhung duoc it nhat 3/4 CSDL ghi nhan &

muc d6 1 hoac muc d6 2, trong d6 it nhat phai ¢c6 1 CSDL ghi nhan ¢ mitc do

1. Trudng hop 1 trong 2 thudc chi xuat hién trong 3 hoic 2 CSDL thi cap

tuwong tac d6 phai dugc it nhat 2/3 hodc 2/2 CSDL ghi nhan ¢ mac do 1 hoic

muc d6 2, trong d6 it nhat phai c6 1 CSDL ghi nhan ¢ muc d6 1. [3], [9]

2.4.4. Phwong phap thu thap so liéu

Lién hé véi phong Ké hoach — Tong hop Bénh vién Pa khoa tinh Tra Vinh dé
duoc cung cap céac thdng tin vé& don thudc ngoai trd va bénh &n noi trd cua bénh
nhan tir 60-69 tudi dén kham va diéu tri trong nam 2012 luu trit trén phan mém cua
bénh vién. Théng tin chi tiét vé cac thudc trong bénh an diéu tri ba bénh khao sét
dugc thu thap va ghi vao phiéu khao sat.

2.4.5. Xir Iy s6 liéu

Dir liéu dugc nhap vao phan mém Excel 2007 va tinh toan ti 1& phan tram, cac
gia tri trung binh, d6 léch chuan, tong liéu DDD/ 100 bénh nhan.

2.4.6. Han ché sai s6

Sai s6 chon: Tuan thua tdi da theo tiéu chuin chon don thudc va bénh an da
néu.

Sai s6 quan sat: Nguoi tham gia thu thap sé liéu duoc tap huan ki truéc khi
tham gia ghi chép théng tin tir bénh an.

Sai s6 do qua trinh xir ly, phan tich: Kiém tra can than trudc va sau qué trinh

nhap va phan tich sé liéu.
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CHUONG 3. KET QUA VA BAN LUAN

3.1. X4c dinh ba bénh cé ti 1é mic cao nhit ciia nguoi cao tudi

dén kham va diéu tri tai Bénh vién Pa khoa tinh Tra Vinh nim 2012

3.1.1. Pic diém veé tudi, giéi tinh caa bénh nhan

Trong nam 2012 c6 tong s6 28.294 bénh nhan tir 60 — 69 tudi dén kham tai
Bénh vién Da khoa tinh Tra Vinh, trong d6 c¢6 14,43% bénh nhan noi trd va 85,57%

bénh nhan ngoai trd. Tudi trung binh cta cac bénh nhan 1a 63,50 + 2,76 tudi. Ti 1&

nam gidi la 55,7%, ni giGi la 44,3%.

3.1.2. Pic diém bénh ly — Ti 1é cac nhém bénh

Théng ke ti 1& ca&c nhém bénh dugc chan doan va xac dinh theo ICD 10 trong

don thudc va bénh an. Két qua trinh bay ¢ bang 3.1.

Bang 3.1. Ti I& cAc nhém bénh theo ICD 10 & nguoi cao tudi dén kham va diéu tri
tai Bénh vién Da khoa tinh Tra Vinh nam 2012

STT ICD NHOM BENH LUS(,(r)N G TIO/];E
100 - 199 Bénh h¢ tudn hoan 7291 25.77
2 | E00-E90 Bénh noi tiét, dinh dudng va| 4064 14.36
chuyén hoa
3 | MO0 - M99 Bénh h¢ co xwong khép va md | 3450 12.19
lién két
4 |J00-J99 Bénh hé ho hap 3031 10.71
5 | KO00-K93 Bénh hé tiéu hoa 2491 8.80
6 | NOO-N99 Bénh hé sinh duc - tiét niéu 2344 8.28
7 | HOO - H59 Bénh mat va phan phu 1379 4.87
8 | G00-G99 Bénh hé than kinh 869 3.07
9 | A00-B99 Bénh nhiém trung va KST 821 2.90
10 | S00 - S99, TOO - | Vét thuong, ngd ddc va hau 745 2.63
T98 qua cia mot sO nguyén nhan
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bén ngoai
11 L0O - L99 Bénh da va mé dudi da 422 1.49
12 | H60 - H95 Bénh vé tai va xuwong chiim 364 1.29
13 C00 - D48 Budu tan sinh 341 1.21
14 R0OO - R99 Cac triéuv ching, dau hiéu V,é 332 1.17
nhirmg biéu hién lam sang bat
thuong khong phan loai ¢ phan
khac
15 | Z00-Z99 Céc yéu t6 anh huéng dén tinh 123 0.43
trang strc khoe va tiép xtc dich
vuy te
16 V01 - V99, W00 | Bénh tat va tor vong do nguyén 107 0.38
- W99, XO00 - | nhan ngoai
X85, YO1-Y 98
17 D50 - D89 Bénh cua mé}u, co quan tao 74 0.26
mau va cac roi loan lién quan
dén co ché mién dich
18 | F0O - F99 Réi loan tan thin va hanh vi 34 0.12
19 | Q00 - Q99 Dj tat bAm sinh, bién dang va 7 0.02
bat thuong vé NST
20 000 - 099 Thai nghén, sinh san va hau san ) 0.02
TONG CONG 28294 100

Nhu vay, trong nim 2012, ba nhdm bénh c6 ti & cao nhat & cac bénh nhan tir
60 — 69 tudi dén kham tai Bénh vién DPa khoa tinh Tra Vinh theo tha tu: Bénh hé
tuan hoan (25,77%), bénh noi tiét dinh dudng va chuyén héa (14,36%), bénh hé co

xuong khop va mo lién két (12,19%). Két qua nay twong dbi phi hop véi nghién

ctu tinh hinh bénh tat cua nguoi cao tudi tai cong dong cua Pham Thing (2007)

theo d6 cac nhom bénh thuong gap theo thir tu giam dan 1a: Bénh vé giac quan, tim

mach, xwong khép, noi tiét-chuyén hoa [13]. Bé dai dién cho mdi nhém, ching toi

xac dinh bénh chiém ti 1é cao nhat dua vao khao sét.

Ung véi mdi nhdm bénh trén, bénh duoc chan doan vai ti 16 cao nhat dugc

trinh bay trong bang 3.2.
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Bang 3.2. Bénh chiém ti 1& cao nhat trong mdi nhém bénh

ST NHOM BENH BENH CHIEM TI LE ICD Ti LE
T CAO NHAT (%)
1 | Bénh hé tuan hoan Tang huyét ap vo6 cian 110 63.74
(nguyén phat)
2 | Bénh noi tiét, dinh dudng | Bénh dai thdo duong| EI11 80.14
va chuyén hoa khong phu thudc insulin
3 | Bénh h¢ co xuong khop | Thodi hoa cot song khong | M47.9 20.38
va mo lién két xac dinh

Ba bénh chiém ti 1¢ cao nhat bao gom: Tang huyét ap vo can (nguyén phat),
dai thao duong khong phu thudc insulin, thoai hoa cot séng khong xac dinh. Cac
bénh nay duoc lva chon dé tién hanh théng ké cac thudc chi dinh trong don va bénh
an.

Trong c&c bénh an noi trd, ngodi chan doan bénh chinh, ngudi cao tudi ciing
duoc ghi nhan mic ddéng thoi moét s6 bénh khac tai thoi diém d6. Trung binh mot
bénh nhan noi trd mic 1,69 + 0,55 bénh. Ti 1é s6 lwong cac bénh mic kém nhu hinh
3.1.
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Biéu dd 3.1. Ti Ié s6 luong bénh méic kém & bénh nhan noi tra
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Nhu vay, co thé théy réng da s6 ngudi cao tudi diéu trj ndi tra tai Bénh vién
Pa khoa Tra Vinh c6 tir mot bénh méac kém trd 1én. Pay 1a mot trong nhiing nguyén
nhan dua dén kha ning xay ra TTT do ho phai st dung phdi hop nhiéu thube dé

chira tri nhitng bénh mac cung luc.

3.2. Thudc thuwong ding trong diéu tri ba bénh dwgc chon khio st &

ngudi cao tudi tai Bénh vién Pa khoa tinh Tra Vinh

Céc thudc ké trong don cho bénh nhan 60 — 69 tudi dén kham va diéu tri ba
bénh ting huyét ap vo cin (nguyén phat), dai thio duong khdng phu thudc insulin,
thoai hoa cot sdng khong xac dinh trong khoang thoi gian 01/01 — 31/12/2012 tai
Bénh vién Pa khoa tinh Tra Vinh duoc thong ké tong liéu DDD/100 bénh nhan cho
tirng hoat chat. Chon ra cac hoat chét cd ti 18 st dung cao nhét (liéu DDD/ 100 bénh
nhan cao nhat) dong thoi bao phu céc ho duoc Iy co ban trong diéu tri ba bénh ly

khao sat. Két qua duoc trinh bay & bang 3.3.
Bang 3.3. Cac thudc thuong dung trong diéu tri ba bénh khao sat

tai Bénh vién DBa khoa tinh Tra Vinh phéan loai cac ho duoc ly

NGOAI TRU NOI TRU
NHOM THUOC HOAT DDD/ HOAT DDD/
CHAT 100 BN CHAT 100 BN

THUOC PIEU TRI TANG HUYET AP
Uc ché than kinh giao cam | trimetazidin 1226 | trimetazidin 505
Gian mach truc tiép nitroglycerin 410 nitroglycerin 456
Khang angiotensin receptor | valsartan 313 irbesartan 31
I
Uc ché men chuyén perindopril 261 | perindopril 1157
Chen receptor beta - bisoprolol 161 atenolol 24
adrenergic
Chen kénh calci nifedipin 129 nifedipin 17
Loi tiéu hypothiazid 13 | furosemid 25

THUOC PIEU TRI PAI THAO PUONG
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Dan chat biguanid metformin 3896 | metformin 212

Sulfamid ha dudng huyét gliclazide 821 | gliclazide 418

Hormon tuyén tuy chinh insulin 215 Insulin 358

Uc ché alpha glucosidase acarbose 59 - -

THUOC PIEU TRI THOAI HOA COT SONG

Gian co mephenesin 573 eperison 667

NSAID tc ché chon loc celecoxib 132 | celecoxib 1000

COX-2

NSAID meloxicam 109 diclofenac 375

Khoéng chat calcium 98 - -

Corticoid betamethason 96 methyl 533
prednisolon

Phong va tri bénh khop glucosamin 96 - -

Uc ché bom proton omeprazol 94 | esomeprazol 1333

(Thudc ho tro)

Opiate codein 46 codein 2300

Chéng tram cam ba vong amitriptylin 6 - -
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Két qua cho thiy thudc duoc dung nhiéu nhét trong diéu tri ting huyét ap la
thudc e ché than kinh giao cam trimetazidin (1226 DDD/ 100 bénh nhan), trong
diéu tri dai thao dudng type Il 1 thubc thudéc nhom dan chit biguanid metformin
(3896 DDD/ 100 bénh nhan), trong diéu trj thoai hoa cot séng 1a thudc giam dau
nhém opiate codein (2300 DDD/ 100 bénh nhén).

C6 9/20 nhém duoc 1y ¢ hoat chat duoc st dung nhiéu nhat ¢ d6i twong bénh
nhan ngoai tra va ndi tra gidng nhau. Tuy nhién, liéu DDD/ 100 bénh nhan ¢ nhém

diéu tri noi tra va ngoai tra co6 sy khac bi¢t tuy cuing mot hoat chat.

O bénh nhén ngoai trd, thudc sir dung nhiéu nhét trong diéu tri ting huyét ap 1a
thudc e ché than kinh giao cam trimetazidin (1226 DDD/ 100 bénh nhan), trong
diéu tri dai thdo dudng type II 13 thudc thudc nhém dan chét biguanid metformin
(3896 DDD/ 100 bénh nhén), trong diéu tri thoai hoa cot séng la thude gian co
mephenesin (573 DDD/ 100 bénh nhan). O bénh nhan ndi trd, thude st dung nhiéu
nhat trong diéu tri ting huyét ap 1a thudc e ché men chuyén perindopril (1157
DDD/ 100 bénh nhan), trong diéu tri dai thio dudng type II 14 sulfamid ha duong
huyét gliclazide (418 DDD/ 100 bénh nhan), trong diéu tri thoai hoa cot séng 1a
thudc giam dau nhom opiate codein (2300 DDD/ 100 bénh nhan).

Khao sat s6 lugng thudc trong cac don thude va bénh an két qua nhu bang 3.4.
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Bang 3.4. S6 luong thudc duoc st dung trén bénh nhan néi trd va ngoai trad
mac ba bénh khao st

. S6 lwong thude/ don thude
Doi twgng . . ”
TB +SD Thap nhat Cao nhat
Bénh nhan ndi tra 5,62 +£2,10 1 13
Bénh nhan ngoai tra 4,09 £1,46 1 9

Nhu vay bénh nhan cao tudi co6 nhiéu bénh mac kém, st dung nhiéu thude
ddng thoi, ghi nhan trong mot truong hop dién hinh bénh nhan duoc cho st dung 13

thudc cung lic, 1a nhitng yéu t6 nguy co dan téi TTT.
3.3. Danh sach twong tac thudc can chu y

Tién hanh tra ciru trén cac CSDL, cac tuong tac duoc ghi trén mdi CSDL c6
s6 lwong kha 16n va c6 sy chénh léch. Cu thé chirc ning tra ctu online Drug
interactions checker cua trang drugs.com ghi nhan 105 tuong tac, trang
medscape.com ghi nhan 101 twong tac, sach “Tuong tac thubc va chi y khi chi
dinh” cua Bo Y té ghi nhan 74 tuong tac, phu luc 1 “British National Formular 61”
ghi nhan 30 tuong tac.

Lwa chon TTT duoc ddng thuan trong cac CSDL, két qua c6 21 TTT thoa man
diéu kién. Tuong tac gitra furosemid va hypothiazid duoc loai ra vi it ¢6 kha ning
gap trén 1am sang tinh hudng hai thudc loi tiéu duoc phdi hop véi nhau. Danh sach

cac TTT duoc trinh bay ¢ bang 3.5.

Bang 3.5. Danh sach tuwong tac thudc duoc ghi nhan tir co sé dit liéu

A Twong tac chéng chi dinh

Chua ghi nhan tuong tac chong chi dinh theo cac tiéu chi da dé ra.

B | Twong tic can theo ddi chit ché

STT Cap tuong tac Tile % Hau qua tuong tac
trong don
1 atenolol — furosemid 0,066 Mic du thuong dugc két hop trong

thuc hanh 1am sang, thuéc loi tiéu
va thuoc chen béta c6 thé lam tang
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glucose huyét, ting nguy co tut
huyét &p, loan nhip that do tinh
trang giam Kali gay ra boi thuoc loi
tiéu.

2 atenolol — nifedipin chua phat | Mic du phdi hop giira beta blocker
hién va thuoc chen kénh calci thudong co
hi¢u qua. Tuy nhién, st dung beta
blocker va nifedipin dugc bao cao
c6 kha nang giay ha huyét ap
nghiém trong, suy tim.
3 betamethason - insulin chua phat | Corticoid lam giam tac dung cua
hién thuoc tri dai thao duong vi ching
cé thé gay tang duong huyeét.
4 betamethason — metformin 0,050 Giam tac dung caa metformin.
5 bisoprolol - furosemid chua phat | Tang nguy co tut huyét 4p va cham
hién nhip tim.
6 bisoprolol - hypothiazid chua phat | Tang nguy co tut huyét 4p va cham
hién nhip tim.
7 | bisoprolol — nifedipin 0,033 | CH thé gay ha huyét a4p nghiém
trong, suy tim.
8 celecoxib — furosemid chua phat | Lam giam tac dung loi tiéu va tac
hién dung ha huyét ap, tang nguy co suy
than, suy tim xung huyet.
9 celecoxib — hypothiazid chua phat | Lam giam tac dung cua thudc loi
hién tidu, tang nguy co suy than, suy tim
xung huyet.
10 | celecoxib — diclofenac chua phat | Gia tang dgc tinh cua NSAIDs, tang
hign nguy co xuat huyét ti€u hoda, suy
than.
11 | celecoxib — meloxicam chua phat | Gia tang ddc tinh cia NSAIDs, tdng
hién nguy co xuat huyét tiéu hoa, suy
than.
12 | diclofenac — furosemid chua phat | Lam giam tac dung cua thudc loi
hign tiéu, ting nguy co suy than, suy tim

xung huyet.
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13

diclofenac — hypothiazid

chua phat
hién

Lam giam tac dung cua thudc loi
tidu, tang nguy co suy than, suy tim
xung huyet.

14

furosemid — irbesartan

chua phat
hién

Phéi hop nay thuong c6 hiéu qua.
Tuy nhién van c6 nguy co gay tut
huyét ap dac biét la sau lidu ph01
hop dau tién. Thudc uwc ché
angiotensin II receptor gilt kali
trong khi furosemid thai kali nén
nong d6 kali huyét co thé ting,
giam hoic khong doi.

15

furosemid — valsartan

chua phat
hién

Phdi hop nay thuong c6 hiéu qua.
Tuy nhién van c6 nguy co gay tut
huyét ap dic biét 1a sau liéu phdi
hop dau tién.

Nong d6 kali huyét thay d6i kho du
doan.

16

furosemid - meloxicam

chua phat
hién

Lam giam téc dung cua thuoc loi
tiéu, tang nguy co suy than, suy tim
xung huyet.

17

furosemid — perindopril

0,083

Su két hop cua thudc &c ché men
chuyén véi thudc loi tiéu thuong an
toan va hiéu qua, nhung céc dau
hi¢u ha huyet ap (chong mat,
choang, ngat xiu) co thé xay ra ¢
lidu phéi hop dau tién, dac biét néu
lidu thude loi tiéu cao.

Tang kali huyét, suy than va tham
chi suy than cap.

18

hypothiazid — perindopril

chua phat
hién

Céc dau hiéu ha huyét 4p (chong
mat, choang ngat Xiu) c6 thé xay ra
& liéu phdi hop dau tién, dac biét
néu liéu thudc loi tiéu cao.

Tang kali huyét, suy than va tham
chi suy than cap.

19

perindopril — irbesartan

chua phat
hién

Gia tang nguy co ha huyét ap, suy
than, tang kali huyét dac biét trén
bénh nhan suy tim.

20

perindopril — valsartan

0,017

Gia tang nguy co ha huyét ap, suy
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than, ting kali huyét dic biét trén
bénh nhan suy tim.

Két qua co 20 tuong tac can luu y trong d6 khong c6 tuong tac & mic do 1
(chéng chi dinh), 20 cip twong tac déu & muc do 2. Danh sach cac TTT can luu y
dugce dé xuat tai Bénh vién Da khoa tinh Tra Vinh hién chua ghi nhan twong tac
thuéc & mie do chdng chi dinh theo cac tiéu chi da dé ra. Diéu nay chiing to viéc

phdi hop thude trong diéu tri 1a hop 1y, tinh rai ro khéng cao.

Trong 20 twong tic can chi y dugc xay dung trong dé tai, ti 1& xuat hién twrong
tac trong cac nhém thude diéu tri dwogc trinh bay trong bang 4.1.

Bang 3.6. Ti & xuat hién twong tac trong cac nhom thudc diéu tri

Nhom thude twong tac S6 lwong Tilé %
Tang huyét 4p — Tang huyét ap 11 55
Tang huyét ap - Thoai hoa cot song 5 25
Pai thao duong type 2 - Thodi hoa cot song 2 10
Thoai hoa cot séng - Thoai hoa cot séng 2 10
Tong 20 100

Nhu vy, cac tuong tac lién quan t6i thudc tri ting huyét ap chiém ti 1& cao
nhét trong danh sach gom 12 tuong tac caa nhom loi tiéu, 5 twong tac ciia nhom
chen beta, 4 twong tac cua nhom Gc ché men chuyén, 4 tuong tac cua nhom e ché
angiotensin II receptor, 2 twong tac ctia nhdm ¢ ché kénh calci. Cac twong tac lién
quan toi thude diéu trj thodi hoa cot séng gom 7 twong tac caa nhém NSAIDs, 2
tuong tac clia nhém corticoid. Cac twong tac lién quan téi thude tri dai thao duong
type 2 chiém ti 1& thap nhat gdm 1 twong tac cua insulin va 1 twong tac ctia nhém

biguanid.
3.4. Huwéng xir tri cho cac twong tac thudc

Huéng xt tri cho cac TTT can cha y duoc xay dyung duya trén co so tap hop, so
sanh va ghi nhan nhitng y kién vé& kiém soat tuong tac dwoc dé xuét nhiéu nhat

trong cac CSDL. Két qua trinh bay trong bang 3.6.
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Bang 3.7. Huéng xir tri cho cac twong tac thudc

STT

Cap twong tac

Huwéng xir tri

atenolol — furosemid
bisoprolol — furosemid

-Theo d&i chat ch& cac chi sé huyét ap, duong
huyét, nong do kali huyét caa bénh nhan.
-Khuyén cdo bénh nhan théng béo ngay cho
bac si néu xuat hién cac triéu chiing chong
mat, suy nhuoc, ngat, tim dap nhanh hoic
khong déu, hay mat kiém soat duong huyét
véi bénh nhan dai thao duong.

atenolol — nifedipin
bisoprolol — nifedipin

-Can nhic sir dung cac thudc chen kénh calci
khac cung loai nhung it gay tuong tac nhu
felodipin, isradipin, lacidipin, nicardipin,
nimodipin.

-Can nhic giam liéu cia mot hoiac ca hai
thuéc.

-Theo ddi chirc nang tim mach ctaa bénh nhan.
-Chu y theo dbi ca bénh nhan dung beta
blocker dang nhé mét do van cé kha ning cho
tac dung toan than.

bisoprolol — hypothiazid

-Khuyén cdo bénh nhan théng béo ngay cho
bac si néu xuat hién cac triéu chiing chong
mat, suy nhwoc, ngat, tim dap nhanh hoic
khong déu, hay mat kiém soat duong huyét
V6i bénh nhan dai thao duong.

-Can nhac hiéu chinh liéu.

-Theo dbi huyét ap thuong xuyén.

betamethason — insulin
betamethason — metformin

-Theo di chit ché dudng huyét ctia bénh nhan
trong qua trinh diéu tri ciing nhu khi rat
corticoid khoi phac d6 diéu tri.

-Cén nhic diéu chinh liéu luong cua thude tri
dai thao duong khi can thiét.

-Cht y theo ddi céa corticoid dung ngoai da
hoic dang phun xit vi c6 thé gy ra tac dung
toan than,

celecoxib — furosemid
celecoxib — hypothiazid
diclofenac — furosemid
diclofenac — hypothiazid

-Can nhéc st dung nhom thuée gidm dau khac
neu co the.

-Trong truong hop bét bugc phéi hop thuong
phai tang liéu thuoc lgi tiéu tuy vao dap ung
lam sang.
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furosemid — meloxicam

-Theo d&i chat ché chitc nang than, nong do
cac chit dién giai, tranh tranh mat nudc cho
bénh nhan.

-Néu phat hién bat thuong & chic ning than
hoic ting kali mau, ca hai loai thudc nén
ngung cho dén khi tinh trang duoc cai thién.

celecoxib — diclofenac
celecoxib — meloxicam

-Cac NSAID khéng nén duoc dung dong thoi
do gia tang doc tinh nhung khong gia tang
dang ké tac dung tri li¢u.

-Giam bot mot NSAID hoic thay thé bang
paracetamol, néu tinh trang dau khong cai
thién can nhic sir dung cac thudc giam dau
gay nghién.

furosemid — perindopril
hypothiazid — perindopril

-Néu bénh nhan dung furosemid liéu cao hon
80 mg/ ngay xem xét tam thoi nging thube loi
tiéu hoac giam liéu lugng mot vai ngay trudc
khi dung chat tc ché men chuyén.

-Néu viéc giam liéu thudc lgi tiéu khdng thich
hop trén 1am sang, lidu dau tién cua chét uc
ché men chuyén nén dugc giam séat chat chg,
bat dau tir liéu thap va nén udng trude khi di
ngu.

-Tu van cho bénh nhan cac van dé c6 thé gap
phai, khi thay cac dau hiéu ha huyét 4p (chong
mat, choang...) nén cho bénh nhan nam
xudng.

-Néu tinh trang ha huyét ap van tiép dién nén
tam thoi giam liéu thudc loi tiéu.

-Cac san pham két hop san giita chat Gc ché
men chuyén vai thudc loi tiéu chi nén ding &
nhitng bénh nhan c6 tinh trang bénh én dinh.
-Theo dbi kali huyét, chirc nang than. Khi tinh
trang ting uré va creatinin huyét xay ra, giam
licu hodc ngung thubc loi tieu hodc uc ché
men chuyén hoac ca hai, diéu tri phuc hoi thé
tich dich va dién giai.

furosemid — valsartan
furosemid — irbesartan

-Giam lieu thuoc loi ticu va / hodc sir dung
mot lieu khéi dau thap hon chat ac che
angiotensin Il receptor.

-Theo d&i kali huyét thuong xuyén & bénh
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nhan suy tim, suy than, cao tuoi.

perindopril — valsartan
perindopril — irbesartan

-Theo d&i chitc ning than va kali huyét chit
ché.
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PHAN KET LUAN VA KIEN NGHI

1. Két luan

Nghién ctru d4 xac dinh ba bénh c6 ti 16 mac cao nhat cia nguoi cao tudi tai
Tra Vinh theo tht tu 1a: Tang huyét ap vo cin (nguyén phat), dai thao dwong khong

phu thudc insulin, thoéi hda cot song khong xac dinh.

D3 xac dinh dugc danh sach cac thude thuong ding dé diéu tri ba bénh trén tai
Bénh vién Pa khoa tinh Tra Vinh dwa theo tong liéu DDD/ 100 bénh nhan.

D3 thanh lap duoc danh sach 20 twong tac can chd y trong thuc hanh 1am sang
tai Bénh vién Pa khoa tinh Tra Vinh dua trén co s& sir dung cac CSDL c6 uy tin va

bang chizng ghi nhan trong y vin.

DA dé xuat huéng kiém soat mot cach chi tiét, cu thé, co kha nang ap dung vao

thue té diéu tri khi bat buoc phai sir dung phdi hop cac thude tuong tac.
2. Kién nghi

Trong twong lai, bang canh béo vé cac TTT can luu ¥ ¢6 thé duoc thiét ké dé
dan tai cac khoa 1am sang, hoic tich hop vao phan mém ké don tai bénh vién gidp

bac si tham khao.

Nhitng cip tuong tac nay duoc xay dung dua trén cac thudc sir dung pho bién
tai bénh vién tinh dén thoi diém thang 12/2012. Do dé, trong tuong lai, khi cac

thudc méi duoc sir dung rong réi danh sach ndy can duoc cap nhat va chinh sta.

Do thoi gian ¢6 gigi han, nén dé tai chua thuc hién dugc giai doan tra ciru phét
hién ti 18 TTT trong don thudc va bénh &n. Cac cap TTT duoc xay dung duya trén co
s& cac tuong tac dugc dong thuan trong cac CSDL va cic bao cdo trong y vin chua
d6i chiéu vai thyuc té diéu tri tai bénh vién. Dé tai chi méi nghién ctu TTT & ba
bénh gap pho bién ¢ nguoi cao tudi qua khao sat tai Bénh vién Pa khoa tinh Tra
Vinh.
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Nham khic phuc céc han ché trén va xay dung danh muc TTT mét cach hoan
thién, nhitng nghién ctu tiép theo can tiép tuc tra ctru phat hién ti ¢ TTT trong don
thudc, bénh an. Ngoai ra, cac nghién ciu sau d& nghi mé rong tra ciru tuong tac
thudc trén cac dbi twong khac nhu tré em, bénh nhan dang diéu tri tai mot khoa
phong cu thé, bénh nhan tai cac bénh vién & cac khu vuc khéc... Bong thoi phai dbi
chiéu thuc té 1am sang va y kién chuy@n mén cta cac bac si tham gia diéu tri bing
cach 1ap mot nhom chuyén gia tham gia vao dé tai gom cac bac si va duge si 1am

sang dé tham dinh cac TTT.
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