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I. Thông báo thu hồi thuốc:

1. Health Canada: Ngày 13/6/2020, Health Canada thông báo thu hồi một số thuốc chứa metformin do phát hiện có mặt tạp chất NDMA:

Apotex Inc đang tự nguyện thu hồi thêm 9 lô thuốc kê đơn metformin, viên nén APO-METFORMIN ER (giải phóng kéo dài). Kết quả kiểm nghiệm của công ty cho thấy có 1 lô thuốc (PY7174) chứa tạp chất NDMA, hàm lượng tạp chất tăng theo thời gian và có thể vượt giới hạn cho phép. Để đảm bảo an toàn, công ty cũng thu hồi 8 lô thuốc khác vì hàm lượng tạp chất NDMA có thể tăn theo thời gian. Các lô phải thu hồi bao gồm: NV3242, NV3243, NV3244, NV3245, NV3247, NV3248, PX5334, PX5335.
Nguồn: https://healthycanadians.gc.ca/recall-alert-rappel-avis/hc-sc/2020/72287a-eng.php
2. FDA: Ngày 13/7/2020, FDA cập nhật và đưa ra thông báo liên quan đến nhiễm tạp chất NDMA trong các thuốc chứa metformin:
FDA cảnh báo người bệnh và các cán bộ y tế về việc một số công ty tự nguyện thu hồi chế phẩm metformin giải phóng kéo dài. Các sản phẩm này có thể chứa NDMA với hàm lượng vượt ngưỡng cho phép.

Các công ty tự nguyện thu hồi bao gồm:

- Granules Pharmaceuticals – Thu hồi 12 lô thuốc.

- Lupin Pharmaceuticals – Thu hồi tất cả các lô.

- Avkare (đóng gói lại sản phẩm của Amneal) – Thu hồi tất cả các lô.

- PD-Rx Pharmaceuticals (đóng gói lại sản phẩm của Amneal) – Thu hồi tất cả các lô.

- PD-Rx Pharmaceuticals (đóng gói lại sản phẩm của Marksans) – Thu hồi tất cả các lô

- The Harvard Drug Group (đóng gói lại sản phẩm của Apotex) – Thu hồi 1 lô (T-02134).

- Preferred Pharmaceuticals (đóng gói lại sản phẩm của Marksans) – Thu hồi 4 lô (J0119M, K1419L, K2719J, A0220H). 

FDA cũng công bố danh sách các sản phẩm chứa metformin cần thu hồi. Bệnh nhân đang dùng các chế phẩm này có thể tiếp tục sử dụng đến khi bác sĩ/dược sĩ kê đơn thuốc thay thế. FDA khuyến cáo cán bộ y tế tiếp tục kê đơn các chế phẩm metformin khác; kết quả kiểm nghiệm của FDA không xác định tạp chất NDMA trong các thuốc metformin giải phóng ngay (dạng metformin được kê đơn phổ biến nhất).

Nguồn: https://www.fda.gov/drugs/drug-safety-and-availability/fda-updates-and-press-announcements-ndma-metformin
3. Cục Quản lý Dược thông báo thu hồi toàn quốc Viên nén bao đường Detracyl 250 (Mephenesin 250mg), SĐK: VD-20186-13, Số lô: 61100718 do Công ty cổ phần Dược phẩm Cửu Long sản xuất:
Ngày 04/8/2020, Cục Quản lý Dược có công văn số 12222/QLD-CL về việc đình chỉ lưu hành thuốc không đạt tiêu chuẩn chất lượng thuốc Viên nén bao đường Detracyl 250 (Mephenesin 250mg), SĐK: VD-20186-13, Số lô: 61100718. Lý do thu hồi: Không đạt tiêu chuẩn chất lượng về chỉ tiêu Tính chất.

Nguồn: dav.gov.vn

Canhgiacduoc.org.vn

II. Cảnh giác dược:

1. “Trong mùa đại dịch COVID-19: Bệnh nhân không nên tự ý ngừng điều trị với các thuốc đang dùng!”
Ngày 03/04/2020, Viện Y khoa Quốc gia Pháp đã có thông báo liên quan đến những rủi ro khi tự ý dừng thuốc ở những bệnh nhân mắc bệnh mạn tính như:

· Aspirin liều thấp dự phòng nguy cơ huyết khối. Ở liều này, aspirin không có tác dụng chống viêm. Vì vậy, không có lý do gì để dừng điều trị bằng aspirin trong bối cảnh nhiễm Covid-19;

· Các thuốc ức chế men chuyển (ACEI) hoặc các thuốc ức chế thụ thể angiotensin II với tên thường gọi là sartan. Tác nhân của Covid-19 là Sars-CoV-2 xâm nhập các tế bào phổi bởi các thụ thể tương tự với thụ thể angiotensin liên quan đến các thuốc này, cùng với tăng huyết áp được xác nhận là yếu tố làm nặng thêm tình trạng của những bệnh nhân nhiễm virus. Tuy nhiên, theo các nghiên cứu được công bố đầu tiên, mức độ nặng của nhiễm virus không tăng lên khi sử dụng các biện pháp điều trị này;

· Thuốc chống viêm không steroid (NSAID), được biết đến với nguy cơ làm nặng thêm một số bệnh lý nhiễm trùng. Để hạ sốt trong nhiễm Covid-19, việc sử dụng các NSAID không được khuyến cáo chính thức, trong khi đó paracetamol được cho là đem lại hiệu quả và không có ảnh hưởng đến tình trạng nhiễm trùng. Tuy nhiên, có thể vẫn cần duy trì sử dụng NSAID trên ở những bệnh nhân có viêm do viêm khớp dạng thấp.

Viện Y khoa Quốc gia Pháp khuyến cáo không nên gián đoạn điều trị với các bệnh lý được kê đơn điều trị mạn tính như tim mạch hoặc thấp khớp. Đặc biệt, trước khi xem xét bất kỳ thay đổi nào trong đơn thuốc hàng ngày của bệnh nhân, cần tham khảo ý kiến của bác sĩ hoặc chuyên gia. Đặc biệt, với một số thuốc sau:

· Không nên ngừng sử dụng aspirin với liều chỉ định cho các bệnh lý tim mạch, do nguy cơ xuất hiện biến cố tim mạch cấp (đặc biệt là nhồi máu cơ tim hoặc nhồi máu não tái phát);

· Các thuốc ức chế men chuyển và các sartan cần tiếp tục được duy trì ở bệnh nhân đang điều trị bằng các thuốc này với mọi chỉ định. Các bằng chứng hiện tại chưa chứng minh được thuốc nào là lựa chọn ưu tiên hơn.

· Không nên ngừng sử dụng các NSAID ở bệnh nhân có viêm do thấp mạn tính, trừ trường hợp có hội chứng nhiễm trùng theo nhận định của bác sĩ điều trị. Tương tự, việc ngừng đột ngột các thuốc có chứa corticoid đã sử dụng trong một thời gian dài có thể gây ra những hậu quả đặc biệt nghiêm trọng.

 

Viện Y khoa Quốc gia Pháp cũng cảnh báo rằng trong hoàn cảnh hiện tại điều trị đau hoặc sốt bằng NSAID thì nên ưu tiên sử dụng paracetamol, liều dùng hàng ngày không quá 3 gram mỗi 24 giờ đối với người lớn".
Nguồn: canhgiacduoc.org.vn
2. Thuốc lợi tiểu và thuốc ức chế men chuyển trong tăng huyết áp:
Mặc dù thuốc hạ huyết áp đã được biết đến với tác dụng ngăn ngừa các biến cố tim mạch, việc so sánh hiệu quả giữa các nhóm thuốc khác nhau trên thực tế vẫn chưa được biết rõ. Một nhóm tác giả Hoa Kỳ đã tiếp cận chủ đề này thông qua thực hiện tổng quan hệ thống và phân tích gộp các nghiên cứu được công bố từ năm 1990 đến 2017. Các tác giả lựa chọn các nghiên cứu với ít nhất 6 tháng theo dõi bao gồm tất cả các nhóm chính của thuốc hạ huyết áp (ngoại trừ thuốc tác dụng trên hệ thần kinh trung ương và thuốc ức chế andrenergic).
46 thử nghiệm lâm sàng được lựa chọn với gần 250.000 bệnh nhân có tuổi trung bình 66 tuổi với 53% là nam giới. So với giả dược, các thuốc ức chế men chuyển, dihydropyridin và thuốc lợi tiểu thiazid làm giảm các biến cố tim mạch nói chung (25%), tử vong do tim mạch (20%) và đột quỵ (35%). Thuốc ức chế men chuyển làm giảm nguy cơ nhồi máu cơ tim nhiều nhất (28%). Trong số 5 tiêu chí được nghiên cứu, thuốc lợi tiểu là nhóm duy nhất làm giảm tất cả các tiêu chí; thuốc lợi tiểu cũng làm giảm tái thông mạch máu bên cạnh giảm tử vong do nguyên nhân tim mạch, nguy cơ nhồi máu, đột quỵ và biến cố tim mạch nói chung. Các nhóm thuốc khác cho thấy hiệu quả kém hơn, và đặc biệt thuốc chẹn beta chưa cho thấy hiệu quả đối với tử vong do nguyên nhân tim mạch hay tái thông mạch vành và các thuốc chẹn thụ thể AT1 nhóm “sartan” cũng thiếu hiệu quả đối với nhồi máu cơ tim hay tái thông mạch vành (JAMA 2020, 21/2).

Những dữ liệu này cung cấp kết quả quan trọng cho việc thực hành "chỉ kê đơn" thuốc hạ huyết áp vượt lên trên tiêu chí trung gian đơn giản (giá trị của huyết áp động mạch). Do đó, các nhóm thuốc chính được giữ lại trước tiên là thuốc lợi tiểu thiazide sau đó là ACEI ("pril") và dihydropyridines (thuốc chẹn kênh canxi có đuôi "dipine"). Hơn nữa, các thuốc hydrochlorothiazide có chi phí không tốn kém.

Nguồn: canhgiacduoc.org.vn
3. Dị ứng penicilin ở phụ nữ có thai:
Dị ứng penicilin ở phụ nữ có thai
Penicilin là kháng sinh được sử dụng phổ biến nhất để điều trị nhiễm khuẩn trong thai kỳ. Việc đánh giá dị ứng penicilin bắt đầu bằng việc rà soát tiền sử dị ứng của bệnh nhân.

- Triệu chứng nguy cơ thấp: đau đầu, buồn nôn, nôn, ngứa.

+ Penicilin có thể được thử lại nếu có chỉ định.

- Triệu chứng trung bình: ban đỏ, mày đay.

+ Test da được thực hiện trong 3 tháng cuối thai kỳ bởi chuyên gia dị ứng. Việc kiểm tra này tỏ ra an toàn trong thai kỳ và mất ít hơn 2 giờ.

+ Nếu kết quả là âm tính, một liều đầy đủ penicilin sẽ được dùng dưới sự giám sát cẩn thận để xác nhận kết quả.

- Triệu chứng nặng: phản vệ, phản ứng có hại trên da nghiêm trọng.

+ Việc đánh giá KHÔNG được khuyến cáo trong thai kỳ.

Mức độ phổ biến của dị ứng penicilin ở phụ nữ có thai
Khoảng 1 trong 10 phụ nữ tin rằng họ bị dị ứng với penicilin. Những người có tiền sử dị ứng với penicilin thường được xác định lúc nhỏ, nhưng khi được kiểm tra, hơn 9 trong 10 phụ nữ có thai nghĩ rằng họ bị dị ứng với penicilin lại không cho thấy kết quả dị ứng.

Dị ứng penicilin và lựa chọn kháng sinh trong thai kỳ
Hầu hết kháng sinh được sử dụng để dự phòng và điều trị nhiễm khuẩn trong thai kỳ đều là penicilin và các kháng sinh beta-lactam khác. Penicilin được sử dụng trong quá trình chuyển dạ khi bệnh nhân bị sốt hoặc vỡ ối kéo dài. Ở Mỹ, 1 trong 5 ca sinh được thực hiện bằng biện pháp mổ lấy thai, trong đó beta-lactam là kháng sinh được lựa chọn để dự phòng nhiễm khuẩn vết mổ. Trong các trường hợp này, việc sử dụng kháng sinh không thuộc loại beta-lactam đều cho thấy kết quả xấu hơn.

Thời điểm đánh giá dị ứng penicilin trong thai kỳ
Phụ nữ có thai nên được khai thác tiền sử dị ứng trong lần khám sản khoa đầu tiên, bất kể trong giai đoạn nào của thai kỳ. Nếu bệnh nhân báo cáo có các triệu chứng nguy cơ thấp, một penicilin có thể được thử dùng nếu cần thiết. Với những người báo cáo có triệu chứng mức độ trung bình, test da với penicilin nên được tiến hành, thường được thực hiện trong vòng 3 tháng cuối của thai kỳ bởi chuyên gia dị ứng. Nếu tiền sử dị ứng bao gồm phản vệ hoặc phản ứng có hại trên da nghiêm trọng, việc đánh giá dị ứng penicilin không được khuyến cáo trong thai kỳ. Sau khi có kết quả test da âm tính, các phản ứng dị ứng nặng với liều thử penicilin rất hiếm khi xảy ra. Tuy nhiên, khi phản ứng này xảy ra, chúng cần được xử trí ngay lập tức. Phụ nữ trong độ tuổi sinh sản có dự định mang thai và có tiền sử dị ứng nên cân nhắc đánh giá tình trạng dị ứng penicilin trước khi thụ thai để có thể thực hiện các xét nghiệm cần thiết trước khi bắt đầu thai kỳ.
Nguồn: https://jamanetwork.com/journals/jama/fullarticle/2763293?guestAccessKey=0481e84a-f6d5-4c7e-8980-3ac7070aff4c&utm_source=silverchair&utm_medium=email&utm_campaign=article_alert-jama&utm_content=etoc&utm_term=032420
4. Ginkgo biloba L. và nguy cơ loạn nhịp tim:
Điểm tin đáng chú ý từ bản tin WHO Pharmaceuticals Newsletter số 3/2020
Phân tích 162 báo cáo từ cơ sở dữ liệu phản ứng có hại của WHO – VigiBase căn cứ vào các thuật ngữ MedDRA liên quan đến loạn nhịp tim (dữ liệu ngày 11/09/2019) và Ginkgo biloba (Gb). 

Trong đó, có 92 báo cáo ghi nhận Gb là thuốc nghi ngờ duy nhất, 46 báo cáo có thông tin về ngừng thuốc, trong đó có 39 trường hợp cải thiện khi ngừng thuốc. Trong số 25 báo cáo có điểm hoàn thiện (completeness score) cao (≥ 0,75), 20 báo cáo ghi nhận Gb là thuốc nghi ngờ duy nhất, trong đó 14 báo cáo có thông tin về ngừng thuốc và đề cập đến thông tin liên quan đến tái sử dụng. Trong 14 báo cáo này, phần lớn đều có thời gian xuất hiện phản ứng xảy ra trong vòng vài ngày sau khi bắt đầu dùng thuốc. Tiền sử loạn nhịp tim trước đó có thể dẫn đến các triệu chứng khác nhau, trong đó có ù tai (chỉ định của ginkgo trong 18/162 báo cáo), do đó không thể loại trừ nhiễu do chỉ định.

Hiện tại, chưa rõ cơ chế làm tăng nguy cơ loạn nhịp tim của Ginkgo biloba, tuy nhiên, số lượng, tính chất và sự đa dạng (về nguồn gốc xuất xứ, các sản phẩm liên quan) trong các báo cáo và các trường hợp đã công bố cho thấy tín hiệu cảnh báo mối liên quan giữa Ginkgo biloba và nguy cơ loạn nhịp tim.
Nguồn: https://apps.who.int/iris/bitstream/handle/10665/332674/9789240007260-eng.pdf?ua=1
5. HSA: Tổng kết báo cáo biến cố bất lợi năm 2019 từ bản tin tháng 5/2020:
Cơ quan Khoa học Sức khỏe Singapore đăng tải Tổng kết báo cáo biến cố bất lợi 2019. Trong đó, đề cập đến các thuốc nghi ngờ (các thuốc hóa dược, thuốc sinh học và vaccine), thực phẩm chức năng và phân tích các biến cố bất lợi đáng lưu ý. Một số thông tin chính như sau:

- Năm 2019, HSA nhận được 37.563 báo cáo biến cố bất lợi. Các thuốc trong nhóm NSAID và kháng sinh là các thuốc nghi ngờ gây biến cố bất lợi nhiều nhất.
- Có 206 báo cáo trong tổng số 366 báo cáo biến cố bất lợi nghi ngờ do vaccine liên quan đến trẻ em. Trong nhóm trẻ từ 12 tuổi trở xuống, biến cố bất lợi được báo cáo phổ biến nhất là sốt và co giật không sốt liên quan đến vaccine sởi, quai bị, rubella (measles, mumps and rubella – MMR), MMR và vaccine thủy đậu, vaccine 5 trong 1, vaccine phế cầu hoặc vaccine viêm gan B. Đối với người lớn, biến cố bất lợi được báo cáo nhiều nhất là các phản ứng dị ứng và các phản ứng tại vị trí tiêm liên quan đến vaccine phế cầu, vaccine uốn ván, MMR hoặc vaccine cúm.

- Có 171 báo cáo biến cố bất lợi liên quan đến thực phẩm chức năng và mỹ phẩm. 57,9% các báo cáo này là phản ứng dị ứng liên quan đến các chế phẩm chứa glucosamine.
Nguồn: 

https://www.hsa.gov.sg/docs/default-source/announcements/adverse-drug-reaction-news-bulletin/adr_news_may2020_vol22_no1.pdf
6. Thông tin thuốc tháng 9/2020:
Nhằm cung cấp thông tin về thuốc một cách chính xác và đầy đủ đến các khoa phòng trong bệnh viện tránh những rủi ro về chỉ định thuốc khi kê đơn, xuất toán,… Khoa Dược – Bệnh viện YHCT PHCN Bình Thuận, cập nhật một số thông tin thuốc có điều kiện thanh toán giới hạn và hướng dẫn sử dụng của một số thuốc thường dùng tại bệnh viện.
Nội dung chi tiết tham khảo tại website của bệnh viện:

http://yhctbinhthuan.vn/xem-thong-bao/thong-tin-thuoc-thang-9-2020-4329.html
III. Sử dụng thuốc Metformin trong điều trị tiền đái tháo đường:

Định nghĩa:

Ở Việt Nam, theo báo cáo của IDF 2019, tỉ lệ người bị RLDNG chiếm 8,6%, tương đương 5,3 triệu người, gấp 1,4 lần so với bệnh nhân ĐTĐ.

Tiền đái tháo đường (ĐTĐ) là tình trạng bệnh lý khi nồng độ glucose máu cao hơn bình thường nhưng chưa đạt tiêu chí chẩn đoán ĐTĐ, bao gồm những người rối loạn glucose máu lúc đói, hoặc rối loạn dung nạp glucose (RLDNG), hoặc tăng HbA1c. Tiền ĐTĐ là giai đoạn trung gian giữa người bình thường và ĐTĐ típ 2. Khoảng 5-10% người tiền ĐTĐ sẽ trở thành ĐTĐ hàng năm và tổng cộng 70% người tiền ĐTĐ sẽ thành ĐTĐ thực sự. Tiền ĐTĐ liên quan với các yếu tố nguy cơ giống như bệnh ĐTĐ: thừa cân, béo phì, rối loạn lipid máu, tăng huyết áp, ít hoạt động thể lực...
Chẩn đoán:

Chẩn đoán tiền ĐTĐ khi có một trong các rối loạn sau đây:
- Rối loạn glucose máu lúc đói (impaired fasting glucose: IFG): Glucose huyết tương lúc đói từ 100- 125 mg/dL (5,6 - 6,9 mmol/L). (glucose máu lúc đói là xét nghiệm sau bữa ăn uống cuối cùng ít nhất 8 giờ), hoặc

- Rối loạn dung nạp glucose (impaired glucose tolerance: IGT): Glucose huyết tương sau 2 giờ từ 140 - 199 mg/dL (7,8 – 11,0 mmol/L) khi làm nghiệm pháp dung nạp glucose (NPDNG) bằng đường uống với 75 g glucose , hoặc
- HbA1c: 5,7 – 6,4%.
Lưu ý: HbA1c không có giá trị để chẩn đoán và theo dõi nếu có một trong các tình huống sau: 

- Bệnh tế bào hình liềm;
- Thai kỳ (3 tháng giữa và 3 tháng cuối thai kỳ và giai đoạn hậu sản);
- Thiếu glucose-6-phospate dehydrogenase;
- Nhiễm HIV;
- Lọc máu;
- Mới bị mất máu hoặc truyền máu;
- Đang điều trị với erythropoietin.
Điều trị bằng thuốc:
a. Metformin là nhóm thuốc chính được chỉ định điều trị tiền ĐTĐ.

- Chỉ định:
+ Sau 3 tháng áp dụng chế độ ăn và luyện tập không kiểm soát được HbA1c <5,7%.
+ Những lần theo dõi sau ghi nhận glucose máu tăng dần.

+ Chỉ định Metformin ngay từ khi phát hiện tiền ĐTĐ nếu kèm theo 1 trong các tiêu chí sau:

( BMI ≥ 25kg/m2

( < 60 tuổi

( Phụ nữ có tiền sử ĐTĐ thai kỳ

( Có cả rối loạn glucose máu lúc đói và rối loạn dung nạp glucose

( Có các nguy cơ khác: 1 trong các yếu tố (HbA1c >6%, THA, HDL thấp (2,52 mmol/L), tiền sử gia đình đời thứ nhất ĐTĐ).

- Liều thuốc: khởi điểm 500mg/24 giờ, tăng dần liều, tối đa 2000mg/24 giờ.

- Theo dõi: Chú ý tình trạng thiếu Vitamin B12 ở người dùng Metformin kéo dài.

- Giảm liều hoặc dừng thuốc nếu:

+ BMI <23 (ở những người trước đó thừa cân, béo phì) và HbA1c <5,7%.

+ Có tác dụng phụ nhiều như đầy bụng, tiêu chảy.

b. Các thuốc khác:
- Cân nhắc sử dụng thuốc thay thế nếu người bệnh không dung nạp với Metformin: nhóm ức chế alpha-glucosidase, GLP-1 receptor agonists, TZD.
Nguồn: Hướng dẫn chẩn đoán và điều trị tiền đái tháo đường (Ban hành kèm theo Quyết định số 3087/QĐ-BYT ngày 16 tháng 07 năm 2020)
