Quy 2
1. MHRA: Canh bao nhic lai vé nguy co gip bién cd bt lgi trén tam than kinh
khi str dung montelukast

Ngay 29/04/2024, MHRA nhic lai canh bao vé nguy co gip bién cd bat loi trén tam
than kinh khi st dung montelukast trén tat ca bénh nhan, bao gém ca tré em va tré vi
thanh nién.

Ké tir khi dugc cap phép tai Anh vao nim 1998, MHRA d3 nhan duoc 1223 béo céo
bién cb bat loi trén tdm than kinh nghi ngo lién quan dén montelukast. Cac bién cb duoc
bao c4o phd bién nhat & moi lta tudi bao gom rdi loan giac ngu, 4o giac, lo lang, tram
cam, thay doi hanh vi va tam trang. Bién cd thuong gap nhat & tré nho (tr 12 tudi tro
xudng) 1a hanh vi hung hing, gap 4c mong, va lo ling, trong khi & tré 16n tudi hon (tir 13
dén 17 tudi), bién cb thuong dugc bao céo 12 lo ling, y dinh tu tir, va tram cam.

Tai Anh, thdng tin vé bién cb tam than kinh da duoc dua vao thong tin san pham cua
c4c thudc chira montelukast vao nim 2008 va canh bao chi tiét duoc bo sung vao nim
2019. Céc bién cb nay bao gom:

- Réi loan giac ngi, tram cam, va kich thich, c6 thé kém hanh vi hung hing (tan suét
1/100)

- Réi loan cha y hoic tri nho (tan suét 1/1.000)

- Ao giac, hodc suy nghi va hanh vi tu tir (tan suat 1/10.000) Thang 09/2019, trong
Ban tin Drug Safety Update, MHRA ciing nhac lai cho nhan vién y té va bénh nhan vé
nguy co gip bién ¢ tdm than kinh lién quan dén montelukast.

Sau khi trién khai cac bién phap trén, MHRA tiép tuc nhan duoc cac béo céo bién cd
bt loi trén tdm than kinh ciing nhu cac cau hoi dén tir bénh nhan va nguoi cham soc lién
quan dén montelukast. Do d6, MHRA d3 tién hanh danh gia bang ching méi, can nhac
cac van dé cua bénh nhan va ngudi chim séc, d6ng thoi, xin tu van 1am sang doc 1ap tir
cac bac si nhi khoa, sitc khoé tdm than, hé hap va chuyén gia vé an toan thuéc cua Uy
ban Thudc sir dung trén ngudi.

Két qua danh gia dir liéu bao céo bién cb bat loi cho thay, c6 kha niang co sy thiéu
nhan thicc & ca nhan vién y té, bénh nhan va ngudi cham séc vé nguy co gip bién cb tam
than kinh khi st dung montelukast. Dwa trén nhitng bang chang hién ¢, nhém tu van
Canh giac Dugc (PEAG) cho rang nén ngung sir dung montelukast ngay khi co triéu
ching do dic thi caa cac bién ¢b nay va viéc nging thudc kip thoi cé thé gitip ngan chan
trigu chiing tro nang hon. Bé nang cao nhan thic vé nguy co gap bién co trén tam than
kinh khi str dung montelukast, sip t&i, canh béo vé bién cb nay trong thdng tin san pham
tai Anh s& dugc dong khung dé nhan manh, dong thoi, cap nhat cac bang ching mai nhat
hién c6. Nhan vién y té va bénh nhan can nim duoc cac thong tin nay.



Khuyén céo danh cho nhan vién y té:

- Canh béo vé nguy co gap bién cb trén tdm than kinh trong théng tin san pham cua
cac thudc chira montelukast & Vuong quéc Anh s& dugc cip nhat thém vién mau den dé
nhin manh hon.

- Bac si can canh bao bién ¢ tdm than kinh trén tat ca bénh nhan st dung
montelukast. D3 c6 bao cdo ghi nhan bién ¢ bat loi trén ca ngudi 16n, tré vi thanh nién
va tré em.

- Ngurng sir dung montelukast néu bénh nhan xuat hién hoic tai phat triéu chirng cua
bién ¢ tdm than kinh.

- Khuyén khich bénh nhan va ngudi cham séc doc ki danh sach cac bién ¢ tam than
kinh trong to thong tin san pham va di kham ngay néu xuét hién triéu ching cua cac bién
cb nay.

Nguon: https://www.gov.uk/drug-safety-update/montelukast-reminder-of-the-risk-of-
neuropsychiatric-reactions
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2. Health Canada: Nguy co viém 6ng ké than cap khi sit dung omeprazol

Health Canada d3 c4p nhat bo sung nguy co viém ong than k& cap (tubulointerstitial
nephritis -TIN) déi véi 2 ché pham thudc chira omeprazol va omeprazol magnesi vao céc
muc Than trong, Phan &ng c6 hai va Théng tin danh cho bénh nhan trong to thong tin san
pham luu hanh tai Canada.

Khuyén céo danh cho nhan vién y té:

- Viém 4ng than k& cap (TIN) da dugc ghi nhan & bénh nhan sir dung omeprazol va
c6 thé xuat hién vao bat c thoi diém nao trong qua trinh diéu tri.

- Viém bng than k& cap cd thé tién trién thanh suy than.

- Ngtng sir dung omeprazol ngay khi nghi ngo mic viém 6ng than k& cap va c6 bién
phap xt tri kip thoi cho ngudi bénh.

- Bénh nhan duoc khuyén cdo tham khao y kién caa nhan vién y té ngay khi xuat hién
c4c triéu chirng cua viém éng than, bao gom giam luong nudc tiéu, tiéu ra mau, sét, phat
ban, cing khop.

Health Canada s& phéi hop véi cac nha san xuat dé bo sung thong tin vé nguy co
viém 6ng than k& cap vao To thong tin san pham cua tat ca cac ché thudc e ché bom
proton luu hanh ¢ Canada.

Nguon: Health Product InfoWatch: May 2024 - Canada.ca



3. JAMA: Sir dung thudc @c ché bom proton ¢é méi lién quan véi dot cip suy
gan man trén bénh nhin xo gan tién trién

Mot nghién ciru hdi ciru tai Dac cho thay viéc sir dung PPI ¢6 thé 1a yéu té nguy co
gy dot c4p suy gan man & bénh nhan xo gan tién trién, dac biét trén bénh nhan c6 diém
MELD > 12

Boi canh

Dot cap suy gan man (Acute-on chronic liver failure - ACLF) la mot bién ching cua
xo gan c6 thé gay tir vong. Vi vay, viéc xac dinh cac yéu td nguy co cia ACLF rat can
thiét. Nhitng nghién ciru trude day da thé hién mdi lién quan giita viéc st dung thudc tc
ché bom proton (PPI) vé&i cac bién chiing cia xo gan, tuy nhién méi lién hé giira PPI va
ACLF van chua dugc danh gia day du. Vi vay, muc tiéu cua nghién ctu nay 1a 1am rd
anh huong cua viéc s dung thue PPI d6i vai su xuat hién bién ¢ ACLF.

Phwong phap nghién cau

Nghién ciu hoi ctu trén 642 bénh nhan nhap vién do cac bién ching cia xo gan va
xem xét viéc diéu tri bang PPI trong thoi gian theo ddi 3 nam ké tir khi nhap vién. Sau do,
74 bénh nhan méi bat dau st dung PPI tai thoi diém nhap vién (nhém dung PPI) duoc
ghép cap diém xu huéng, theo ty 18 1:1 v&i 74 bénh nhan khong sir dung PP1 (nhom
khdng dung PPI). Tiéu chi chinh Ia xuat hién ACLF trong thoi gian theo ddi, va tiéu chi
phu 12 tir vong va xuat huyét duong tiéu hoa trén.

Két qua

Mtc do nghiém trong caa bénh gan man tinh twong dong gitta bénh nhan nhém PPI
va khdng dung PPI. Tuy nhién, ty I¢ khoi phat ACLF tich luy (khi cé tr vong 1a nguy co
canh tranh) & nhom dung PPI cao hon dang ké so véi nhdm khong ding PPI.

Nhém dung PPI ¢0 ty I€ tir vong trong 3 nam cao hon, trong d6, tir vong lién quan
dén ACLF chiém phan Ién. M6 hinh hdi quy nguy co canh tranh don bién va da bién xac
dinh viéc dung PPI 1a mot yéu té doc lap du doan ACLF (ty sé nguy co phan bd dudi
nhom: 1,892; khoang tin cay 95% (95% CI): 1,092-3,281; p = 0.023). Anh huéng cua
viéc dung PPI dén sy xuat hien ACLF thé hién rd nhat & bénh nhéan c6 diém sé theo md
hinh bénh gan giai doan cudi (MELD) I6n hon 12. Nhom diung PPI ¢6 ty 1é xuat huyét
duong tiéu hoa trén thap hon.

Két luan
Két qua hién tai cho thay st dung PPI c6 thé 1a yéu t nguy co gdy ACLF & bénh
nhan xo gan tién trién.

Nguon: Proton pump inhibitor treatment is associated with acute-on-chronic liver failure in patients
with advanced cirrhosis - PMC (nih.gov)



