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12/12/2013, H9i d6ng Tu vful cftp s6 dang ky thu6c- B9 Y t~ da t6 chuc hQp dQt 143 
d6i v&i thu6c trong nuac va dQt 84 d6i v&i thu6c nu&c ngoai. T~i bu6i hQp, H9i d6ng da thao lu~n 
cac thong tin lien quan d~n tinh an toan va cac phan ung c6 h~i cua: thu6c tranh thai n9i ti~t t6 
d~g ph6i hqp; thu6c ch6ng dong mau chua enoxaparin va cac thu6c chua heparin trQng luqng 
phan tir thftp ; thu6c chua nicardipine dubng tinh m~ch va thu6c chua thiocolchicoside dubng 
u6ng ho~c ducmg tiem. 

Thong tin chi ti~t v~ tinh an toan, phan ung c6 h~i cung k~t lu~ cua H9i d6ng d6i v&i cac 
thuflc neu tren duqc ghi trong Ph\1 ll,lc "C~p nh~t thong tin lien quan d~n phan ung c6 h~i cua 
thuflc" dinh kern trong cong van nay, d6ng thai duqc dang tai tren c6ng thong tin di~n ru cua Cl,lC 
Quan ly Duqc theo dia chi http://www.dav.gov.vn trong ID\IC "Thong tin thuflc/Thong tin c~p nh~t 
v~ thu6c" d~ cac bac sy, duqc sy va cac can b9 y t~ c6 th~ tra ciru, c~p nh~t thong tin. 

D~ dam bao sir dl,lng thu6c an to an, hqp ly, Cl,lc Quan ly Duqc d~ nghi Sa Y t~ cac tinh, 
thanh ph6 tiVc thu9c Trung uong; cac B~nh vi~n, vi~n c6 giuang b~nh tiVc thu9c B9 Y t~: 

1. Thong bao cho cac C(J sa kham chua b~nh, cac don vi kinh doanh duqc phfrm tren dia ban 
cac thong tin lien quan d€n tinh an toan, phan ung c6 h~i va k€t lu~n cua H9i d6ng Tu vftn cftp s6 
dang k:Y thu6c d6i v&i: thu6c tranh thai n9i ti ~t t6 d~ng ph6i hqp; thu6c ch6ng dong mau chua 
enoxaparin va cac thu6c chua heparin trQng luqng phan ru thftp; thu6c chua nicardipine dubng 
tinh m~ch va thu6c chua thiocolchicoside duang u6ng ho~c duang tiem. 

2. Huang dftn cac C(J sa kham chua b~nh tren dia ban tang cubng theo doi, phat hi~n va xu 
tri cac trubng hqp xay ra phan ung c6 h~i cua cac thu6c neu tren (n~u c6 ). Gui bao cao phan ung 
c6 h~i cua thu6c v~: Trung tam qu6c gia v~ Thong tin thu6c va Theo doi phan ung c6 h~i cua 
thu6c (13-15 Le Thanh Tong, Qu~ Hoan Ki~m, Ha N9i) ho~c Trung tam khu vvc v~ thong tin 
thu6c va theo doi phan ung c6 h~i cua thu6c TP. H6 Chi Minh (201B Nguy€n Chi Thanh, Qu~n 
5, TP. H6 Chi Minh). 

Cl,lc Quan ly Duqc thong bao d~ cac don vi bi~t va thvc hi~n./. 
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PHVLl)C 

C~p nh~t thong tin lien quan d~n phan ung c6 h~i ctia thuBc 

(Dinh kern theo Cong van s6: g43 /QLD-TT ngay -ib thangCi_ nam 2014) 

1. Cac thuBc tranh thai n{H ti~t t8 d~ng phBi hQ'p (CHCs): 

Ngay 11110/201 3, Ca quan quan ly Duqc ph~m chau Au (EMA) da cong b6 

khuySn cao cua Uy ban danh gia nguy ca canh giac duqc (PRAC)- thu()c EMA d6i 

v&i cac thu6c tranh thai n9i tiSt t6 d~ng ph6i hqp (CHCs ). Theo khuySn cao nay: 

- Lqi ich trong vi~c ngan ngua mang thai ngoai y muf>n cua t~t ca cac d~ng 

thu6c tranh thai n()i tiSt t6 d~ng ph6i hqp tiSp tvc l&n han nguy ca cua n6. 

- T~t ca ph\1 nfr va nhfrng nguai ke dan nen duqc thong tin vS nguy ca huySt 

kh6i da duqc biSt dSn cua cac thu6c tranh thai n9i tiSt t6 d~ng ph6i hqp, cung nhu 

canh bao d6i v&i nhfrng d~u hi~u va tri~u ch(mg cua nguy ca nay (co ths bao g6m: 

dau n~ng ho~c sung a chan, d()t ng()t kh6 tha khong ro nguyen nhan, tha nhanh ho~c 

ho, dau ng\fC va S\f ySu di ho~c te a m~t, canh tay ho~c chan). Trong qua trinh su 

d\}ng thu6c, nsu xu~t hi~n b~t cu d~u hi~u va tri~u chtrng nao noi tren, nen tim g~p 

Bac si dS c6 S\f tu v~n ngay l~p tuc. 

- Khi ke dan, cac bac si nen danh gia nguy CO hinh thanh C\}C mau dong tren 

tl:rng ca ths b~nh nhan m9t each thucmg xuyen cung nhu nhfrng thay d6i nguy ca theo 

thai gian. Cac ySu t6 nguy ca bao g6m: hut thu6c, thua can, S\f gia tang tu6i tac, c6 

chtrng dau nua d~u, !ich su gia dinh co tiSn su huyst kh6i ho~c vua h~ sinh vai tu~n 

tru&c d6. 

- Nguy ca huySt kh6i khi su d\lng thu6c tranh thai n(>i tiSt t6 d~ng ph6i hqp la 

nho Va CO ffiQt S\f khac bi~t nho gifra cac d~ng thuf>c nay ph\1 thUQC vao lo~i 

Progesteron duqc su d\lng trong thanh ph~n cua thuf>c. 

Ngay 22/11/201 3, EMA tiSp t\}C cong b6 vi~c Uy ban cac san ph~m thu6c su 

d\lng cho nguai (CHMP) - thu(>c EMA, da d6ng thu~n v&i khuySn cao tren cua 

PRAC. Sau khi hoan thanh vi~c danh gia lqi ich-nguy ca, d~c bi~t la nguy ca thuyen 

t~c huySt kh6i tinh m~ch (VTE) lien quan dSn vi~c su d\lng cac lo~i thu6c nay, 

CHMP kSt lu~n r&ng: lqi ich cua CHCs trong vi~c ngan ch~n mang thai ngoai y mu6n 

tiSp t\lc l&n han nhfrng nguy ca cua n6; va nguy ca VTE duqc da duqc biSt dSn cua 

. t~t ca cac CHCs la nho. Danh gia cung xem xet nguy ca thuyen t~c huySt kh6i d(>ng 

m~ch (ATE). Nguy ca ATE la r~t nho va khong c6 b&ng chtrng vS S\f khac bi~t cua 

muc d9 nguy hiSm giua cac thu6c tranh thai ph\1 thu9c vao Io~i progestoren. 

KhuySn cao cua CHMP d6i v&i cac can b(> y tS C\1 thS nhu sau: 



duqc bi6t d6n cua VTE d6i v&i tfit ca CHCs liSu thfip (Ethinylestradiol <50 meg) la 

nho. 

- Sv khac bi~t t6n t~i vS nguy . ca VTE giua cac CHCs ph\! thu()c vao lo~i 

Progestogen chua trong thanh ph&n cua CHCs. Cac du li~u hi~n c6 g&n day da chi ra 

r~ng CHCs c6 chua cac progestogen nhu levonorgestrel, norethisterone ho~c 

norgestimate c6 nguy ca VTE thap nhat trong so cac progestogen duqc de c~p du6'i 

day: 

Nguy CO' xuat hi?n C'{lC mciu dong/niim 

- Nhfrng ph\1 nfr khong sir dl}ng vien thuoc/mieng 

dan/vong tranh thai chua n9i ti~t t6 d~ng ph6i hqp va Khofmg 2/10.000 ph\1 nfr 

dang khong mang thai. 

- Nhfrng ph\1 nfr sir dl}ng m9t CHC c6 chua 

evonorgestrel, norethisterorie ho~c norgestimate. 
Khofmg 5-711 0.000 ph\1 nfr 

- Nhfrng ph\1 nfr sir dl}ng m<)t CHC c6 chua 

etonogestrel ho~c norelgestromin. 
Khofmg 6-1 2/10.000 ph \I nfr 

- Nhfrng ph\1 nfr sir dl}ng m9t CHC c6 chua 

drospirenone, gestodene ho~c desogestrel. 
Khofmg 9-1 2/10.000 ph\1 nfr 

- Nhfrng ph\1 nfr sir dvng m<)t CHC c6 chua 
Chua duqc bi~t 

chlormadinone, dienogest hoZ!c nomegestrol. 

- Vi ySu t6 nguy C(J ca nhan d6i v6i tirng ca thS ph\1 nu se thay d6i theo thai 

gian, vi v~y c&n thuang xuyen danh gia l~i sv phu hgp cua bi~n phap tranh thai dang . 

sir d\lng d6i v6i nguai ph\1 nu d6. 

- DiSu quan tn;mg nua la phai nang cao nh~n thuc d6i v6i cac dfiu hi~u va tri~u 

ch{rng cua VTE va ATE khi ke dan m()t CHC. 

- Can b9 y tS nen luon luon xem xet kha nang xay ra thuyen t~c huySt kh6i lien 

quan dSn CHC khi thfiy c6 tri~u ch{rng cua VTE ho~c ATE xuftt hi~n a nhfrng ph\! nu 

c6 sir d\lng CHC. 

VS phia Vi~t Nam, Cvc Quan ly Duqc se c6 cong van gui cac don vi dang ey, 
san xufit thu6c yeu c&u va huang dfin vi~c b6 sung cac thong tin canh bao nay vao ta 
huang dfin sir dvng cua cac thu6c c6 lien quan. 

2. Cac thuBc chua enoxaparin va cac thuBc chBng dong mau nh6m heparin . 

tn~mg lll'Q'ng phan tir thip khac: 

Ngay 11/6/2013, Ca quan quan ly Duqc phftm va Thvc phftm Hoa Ky (FDA) da 

ban hanh khuySn cao d6i v&i vi~c sir dvng enoxaparin cling nhu cac thu6c ch6ng 
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dong mau chua heparin tn;mg lugng phan tir th~p khac. Theo khuySn cao nay, cac can 

b(> y tS c~n hSt sue th?n trQng trong vi~c: (1) Xac djnh thai diSm dS c6 thS tiSn hanh 

thu thu?t d~t/ ga bo Catheter ruy s6ng a nhiing b~nh nhan dang dung thu6c ch6ng 

dong mau, vi d\1 nhu enoxaparin; (2) Tri hoan vi~c sir dl,lng cac thu6c ch6ng dong 

mau m(>t khoimg thai gian nh~t djnh sau khi ga bo Catheter, nh&m giam thiiu nguy 

ca f1;l mau nf)i tuy/ngoai mang czmg va bf /i¢t V~ sau SQU khi thl!C hi¢n cac thu thu(lt 

gay te ngoai mang czmg VQ ch9c do tuy s6ng. 

Nhiing khuySn cao m6i nay se duqc them vao Thong tin san phim cua cac thu6c 

ch6ng d6ng mau chua heparin trQng lugng phan tir th~p, bao g6m Lovenox (thu6c 

cua Sanofi-Aventis ), cac thu6c generic chua enoxaparin va cac thu6c tuang tv. 

FDA khuySn cao cac can b(> y tS tham gia vao vi~c tiSn hanh cac thu thu?t gay te 

ngoai mang cung/gay te tuy sf>ng ho~C ChQC do tuy sf>ng C~n xac djnh xem b~nh nhan 

c6 dang sir dl,lng m(>t thu6c ch6ng dong mau nao khong, d6ng thai c~n lam ro thai 

diSm thich hgp giua vi~c sir dl,lng enoxaparin va vi~c tiSn hanh thu thu?t d~t ho~c ga 
bo catheter - nhu m(>t ph~n trong quy trinh kiSm tra. E>S giam nguy ca t\1 mau, c~n 

xem xet ca liSu dung va thai gian ban thai cua thu6c ch6ng dong do: 

- E>6i v6i enoxaparin, vi~c d~t ho~c ga bo catheter tuy s6ng nen duqc tri hoan it 

nh~t 12h sau khi b~nh nhan u6ng liSu thu6c dv phong (thi dl,l nhu dS dv phong huy@t 

kh6i tinh m~ch sau) va it nh~t 24h a nhiing b~nh nhan duqc cho liSu diSu tri cao han 

(l mg/kg X 2 l~n/ngay ho~c 1,5mg/kg X ll~n/ngay). 

- M9t liSu enoxaparin tiSp theo sau khi tiSn hanh thu thu?t nen duqc dua sau 4h 

sau khi ga catheter. 

- E>6i v6i t~t ca truang hgp, vi~c danh gia nguy ca/lqi ich nen duqc xem xet tren 

ca 2 ySu t6 nguy C(J huySt kh6i va chay mau trong lien quan dSn vi~c tiSn hanh thu 

thu?t va ca cac ySu t6 nguy ca cua b~nh nhan. 

Tl,l mau ngoai mang ctrng/tl,l mau n(>i tuy I a nguy ca da duqc biSt cua enoxaparin 

khi tiSn hfmh cac thu thu~t lien quan dSn tuy s6ng va da dugc mo ta t~i m1:1c Calli~ bao 

va Th?n trQng trong ta Thong tin san phim cua chS phim Lovenox va cac chS phim 

generic. Tuy nhien, cac phan trng c6 h~i nay v~n tiSp tl,lc xay ra. Do d6, FDA da yeu 

c~u cong ty san xu~t thu6c Lovenox la Sanofi-Aventis tiSn hanh danh gia sau han 

nguy ca nay, d6ng tha i c?p nh?t them cac khuySn cao vs thai diSm sir dl,lng thu6c 

tren vao m\}c Canh bao va Th?n trQng trong ta Thong tin san phim. Cac thu6c 

generic chua enoxaparin va cac thu6c chua heparin trQng luqng phan tir th~p khac 

ci1ng se duqc c?p nh?t theo d6. 



nhan cfin thong bao cho can b9 y tS vS vi~c h9 c6 dang sir dl;lng thu6c ch6ng dong 

mau hay khong. Sau khi tnii qua cac thu thu~t nay, nSu b~nh nhan th&y c6 xu&t hi~n 

b&t k)r tri~u ch(rng nao nhu bi te, ngua ram ran, chan ho~t d{)ng ySu/li~t chan, ho~c 

m&t kiSm soat trong vi~c di tiSu ho~c d~i ti~n, cfin thong bao cho can b9 y tS ngay l~p 

tuc. 

Theo FDA, vi~c phai chu y r&ng t&t ca cite thu6c ch6ng dong mau dSu c6 thS c6 

nguy ca gay t\1 mau tuy s6ng khi dugc sir dl;lng kSt hgp vai cac thu thu~t gay te tuy 

s6nglgay te ngoai mang ctrng ho~c ch9c do tuy s6ng la r&t quan tr9ng. FDA se tiSp 

t\lc danh gia tinh an toan cua cac thu6c ch6ng dong mau khac dS xac dinh xem c6 cfin 

thiSt phai b6 sung nhiing thay d6i nay vao ta Thong tin san phfun hay khong. 

VS phia Vi~t Nam, C\lc Quan ly Dugc se c6 cong van giri cac dan vi dang k)r, 

san xu&t thu6c yeu cfiu va huang d~n vi~c b6 sung cac thong tin canh bao nay vao ta 
huang d~n sir d\}ng cua cac thu6c c6 lien quan. 

3. Cac thuBc chua Nicardipine dung dll'rrng tinh m~ch : 

Ngay 25110/2013, Ca quan quan ly Dugc ph~m chau Au (EMA) da cong b6 

khuySn cao cua Uy ban cac san ph~m thu6c sir dl;lng cho nguai (CHMP) - thu{)c 

EMA~ d6i v6i thu6c chua Nicardipine dung duang tinh m~ch. Theo khuySn cao nay, 

thu6c Nicardipine dung theo duang tinh m~ch chi nen dugc sir dl;lng dS diSu tri cac 

truang hgp tang huyst ap c&p tinh de d9a tinh m~ng va ds kiSm soat tinh tr~ng tang 

huyst ap sau ph~u thu~t. v ai cac chi dinh khac, nicardipin duang tinh m~ch khong 

con dugc khuysn cao sir dl;lng. 

KhuySn cao cua CHMP d6i v6i can b9 y tS C\1 thS nhu sau: 

a. Cac chi dinh diSu tri cua Nicardipine duang tinh m~ch dugc c~p nh~t nhu 

sau: 

* DiSu tri tang huySt ap c&p tinh de dQa tinh m~ng, d~c bi~t trong cac truang 

hgp: 

-Tang huySt ap d9ng m~ch ac tinh/nguai bj b~nh nao do tang huySt ap. 

- B6c tach d{)ng m~ch chu, khi vi~c sir dl;lng thu{)c chyn beta tac dl;lng ng~n 
khong phu hgp ho~c ph6i hgp v6i m9t thu6c chyn beta khi vi~c sir dl;lng dan d{)c 

thu6c chyn beta la khong c6 hi~u qua. 

- TiSn san gi~t n~ng, khi cac thu6c diSu tri tang huySt ap duang tinh m~ch khac 

khong dugc khuysn cao ho~c bi ch6ng chi dinh. 

* DiSu tri tang huySt ap sau ph~u thu~t. 
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b. Nicardipine cilng duqc su d\lng a m9t s6 nu&c EU dS kiSm soat huy@t ap 

trong qua trinh gay me - gay te, ph~u thu~t va diSu tri tang huy@t ap n~ng c~p tinh co 

kern m~t bu tam th~t tnii va phu ph6i. Cac chi djnh nay khong duqc khuy@n cao nfra 

bai cac du li~u co s~n la khong duds h6 trq cho cac chi dinh nay. 

c. Nicardipine nen duqc dua du&i d~ng truySn tinh m~ch lien t\lc, duqc thvc 

hi~n bai cac chuyen gia CO kinh nghi~m va duai S\1' theo doi lien t\}C tinh tr~ng huy@t 

ap cua b~nh nhan. 

d. 0 nguai 16n, t6c de) truySn Nicardipine nen duqc b~t d~u v&i 3-Smg/h. Sau 

do, co ths tang d~n len, nhung khong nen vuqt qua 15mg/h. Khi d~t duqc huy@t ap 

mlfc tieu, c6 thS giam d~n liSu cua Nicardipine. a nhfrng d6i tuqng b~nh nhan d~c 

bi~t, bao g6m cac b~nh nhan c6 b~nh vS gan, th~n va d6i tuqng tre em, Nicardipine 

nen duqc su d\lng th~n trQng va v&i liSu th~p hon. 

y ki@n cua CHMP dang duqc gui d@n Uy ban chau Au (EC) dS thong qua 

quy@t djnh rang buc)c phap ly tren toan lien minh chau Au (EU). 

VS phia Vi~t Nam, C\lc Quan ly Duqc se dua ra k@t lu~ dfJi v&i cac thufJc c6 

chua Nicardipine sau khi c6 quy@t djnh cu6i cung cua EMA. 

4. Khuy~n cao h~n ch~ sir dyng cac thuBc co chua thiocolchicoside dU"O'ng u&ng 

ho~c d U"O'ng tH~m : 

Ngay 2211 1/2013, Ca quan quan ly Duqc phfim chau Au (EMA) da cong b6 

khuy@n cao cua Uy ban cac san phfim thu6c su d\}ng cho nguai (CHMP) - thuc)c 

EMA, vS vi~c h(;m chi su dz:~ng cac thu6c c6 chua thiocolchicoside duimg u6ng ho(lc 

duimg tiem tren toan lien minh chdu Au. Theo d6, cac thu6c nay chi nen su d\}ng dS 

h6 trq trong diSu tri dau do co c11ng ca c~p tinh trong b~nh ly CQt s6ng cho d6i tuqng 

nguai l&n va thanh thi@u nien tir 16 tu6i tra len. D6ng thai, c~n gi&i h~n liSu cua 

thiocolchicoside duang u6ng ho~c ducmg tiem. 

KhuySn cao nay duqc dua ra sau khi c6 nhfrng bing ch11ng thvc nghi~m m&i 

cho ring thiocolchicoside duqc chuySn h6a trong ca thS thanh ch~t chuySn h6a c6 thS 

gay t6n h~i d@n sv phan chia t@ bao, d~n d@n d9t bi@n di b9i (sv b~t thuang vS s6 

luqng va S\1' s~p x@p cac nhiSm s~c thS). 

KhuySn cao cua CHMP d6i v&i can bQ y t@ C\1 thS nhu sau: 

-Vi~c su d\lng thiocolchicoside duang toan than chi duqc khuy@n cao su d\lng 

dS diSu tri h6 trq cho ch11ng co c11ng ca c~p tinh trong b~nh ly CQt s6ng cho dfJi tuqng 

nguai 16n va thanh thi@u nien tir 16 tu6i tra len. 

-Thu6c khong duqc khuy@n cao su d\}ng trong cac b~nh man tinh phai diSu tri 

lau dai. 
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qua 7 ngay lien tiSp. Khi tiem b~p, IiSu t6i da nen Ia 4mg m6i 12 gia va t6i da khong 

qua 5 ngay. 

- Thu6c khong nen sir d1,mg a ph1,1 nu dang mang thai ho~c cho con bu ho~c 

nhiing ph\1 nu c6 kha nang mang thai do khong sir d1,1ng bi~n phap tranh thai phu hqp. 

- Nhiing b~nh nhan dang dugc diSu tri b~ng thiocolchicoside duemg to~m than 

nen dugc xem xet l~i li~u trinh diSu tri, d6ng thai nen dugc xem xet m9t phuong 

phap diSu tri thay thS phu hqp khac. 

- Cac dugc si nen tu v~n cho b~nh nhan dSn g~p bac si diSu tri nSu th~y c6 sv 

ke don nh~c l~i d6i v6i thu6c chua thiocolchicoside. 

- Nhfrng nguai ke don se dugc cung c~p thong tin d~y du vS vi~c gi6i h~n chi 

dinh cua thiocolchicoside duang toan than. 

- Cac khuySn cao tren khong ap dl,lng cho cac chS ph~m chua thiocolchicoside 

d~ng boi ngoai da. 

y kiSn cua CHMP dang dugc giri dSn Uy ban chau Au (EC) dS thong qua 

quySt dinh rang bUQC phap ly tren toan lien minh chau Au (EU). 

VS phia Vi~t Nam, C1,1c Quan ly Dugc se dua ra kSt lu~n d6i v6i cac thu6c c6 

chua thiocolchicoside sau khi c6 quySt dinh cu6i cling cua EMA. 
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