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I. NGUY CO BIEN CO TREN TIM MACH LIEN QUAN DPEN VIEC
SU DUNG CAC THUOC CHONG VIEM KHONG STEROID, KHONG
PHAI ASPIRIN

1. Tong quan vé d9 an toan trén tim mach ciia céc thude ghéng viém
khong steroid va quyét dinh ciia cic Co quan Quén Iy Dwoc phidm trén thé
gioi . _

Co quan Quan Iy Thudc va Thye phidm Hoa Ky (US.FDA):

Tir dAu nhitng nam 2000, dir liéu thu dugc tir céc thir nghiém 1am sang ngau
nhién c6 c& mau ddi chimg 16n-da cho thiy nguy co huyét khdi tim mach khi st
dung cac thubc chéng viém khéng steroid (NSAIDs) trc ché chon loc trén COX-2.
Théng 9/2004, nha san xuit Merck tw nguyén rit Rofecoxib khi thi trudng sau khi
xac dinh dugc nguy co bién cb tim mach téng 1én khi sir dung thudc nay trong thir
nghiém lam sang v€ hdi ching da polyp tuyén c6 tinh chat gia dinh. Day dugc coi
13 diém khéi dau cho su ra doi cia hang loat bao cao tong quan, phan tich gdp cac
thir nghiém 14m sang va nghién ctru dich t& dugc hoc v& tat ca cdc NSAIDs tc ché
chon loc trén COX-2 va kh(”)ng chon lgc.

Ngay 9/7/2015, US.FDA tiép tuc thong bao vé viéc ting cudng canh bao
nguy co nhdi mau co tim va dot quy khi sir dung cac NSAIDs. US.FDA yéu cau
nhén thubc va t& HDSD cua tat ca cac thuoc NSAIDs can ké don va khéng can ké
don (OTC) déu can cap nhat de phan 4nh mét sé thong tin nhu: nguy co nhdi mau
co tim va dot quy c6 thé xuét hién sém trong vai tudn ddu tién st dung NSAIDs;
nguy co nay tang lén khi st dung NSAIDs liéu cao va kéo dai. Co6 quan niém cho
thay tat ca cac NSAIDs déu c6 nguy co twong tu nhau. Tuy nhién, theo US.FDA,
chua c6 diy du bing chimg dé c6 thé xac dinh chéc chén NSAID cu thé nao co
nguy co cao hon hay thdp hon NSAID khac. NSAIDs ¢6 thé lam téng nguy co nhoi
mau co tim hodc dot quy & bénh nhén mac kém hoic khéng méc kém bénh tim, c6
hoac khong c6 céc yéu td nguy co xudt hién bénh tim, véi ty 18 wéc doan khac
nhau gitta cac nghién ciru, phu thudc vao loai thude va lidu thude da sir dung.

Théang 11/2016, két qua cia thir nghiém lam sang PRECISION méi duge
cong b6. Pay 1a mot thir nghiém 14m sang ngau nhién, mu d6i, ¢6 d6i chimg, céc
nhém st dung thubc song song nhim danh giad do an toan trén tim mach cia
Celecoxib, Ibuprofen hogc Naproxen trong didu tri thoai hoa khop hodc viém khép
dang thip & bénh nhén sin c6 hodc c6 nguy co cao xuét hién bénh tim mach khi str
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dung cac thubc nay. Két qua cho thdy Celecoxib sir dung & mtc liéu trung binh cé
do an toan trén tim mach khéng thua kém Ibuprofen hodc Naproxen. Tuy nhién, da
s6 bénh nhén trong thir nghiém PRECISON dugc st dung Celecoxib & liéu 200
mg. Vi vay, két qua ctia nghién citu chi phan 4nh dj an toan cia viéc st dung murc
lidu trung binh cua Celecoxib ma khéng nghién ctru dén anh hudng cua viée sir
dung thudc & mirc lidu cao.

Co quan Quin Iy Dugc phim Chiu Au (EMA):

Nam 2005, Co quan Quan Iy Dugc phdm Chau Au (EMA) ciing di c6 mt so
dong thai lién quan dén viéc sir dung cac NSAIDs chon loc va khoéng chon loc. Két
luan ctia EMA c6 diém khéc biét so véi US.FDA, cho ring céc thudc e ché chon
loc COX-2 c6 nguy co huyét khéi tim mach cao hon so véi cac NSAIDS khong
chon lgc. Do ¢6 moi lién quan gilra nguy co tim mach va vi€c sir dung cac NSAIDs
trc ché chon loc COX-2, céc thube nay duoc khuyen c4o st dung & lidu hang ngay
thap nhit c6 hiéu qua trong thoi gian ngan nhit c6 thé. Tuy nhién, EMA ciing
khong loai trir viéc st dung cdc NSAIDs khong chon loc ¢6 lién quan dén sy ting
nhe nguy co huyét khéi tim mach, dic biét & bénh nhan dung lidu cao, kéo dai.

Nim 2012, theo dé nghi cia Co quan Quan 1y Duge phém Anh (MHRA)
clng véi nhimg phét hién vé d6 an toan cua cac NSAIDs méi duoc cong b6, Uy
ban danh gia nguy co Canh giac dugc (PRAC) ciia EMA da bét ddu tién hanh ra
soét lai dir lidu v& do an toan clia cac NSAIDs. Trén co s& d6, PRAC khuyen cao
cac bién phap giam thiéu nguy co huyét khéi tim mach khi str _dung céc thude trc
ché chon loc COX-2 ciing can ép dung cho Diclofenac. Hgi dong Chau Au d3 ra
quyét dinh cu01 clng, 4p dung khuyén cdo trén véi céc thube chira Diclofenac trén
toan Chau Au vao ngay 25/09/2013. Nguy co nay cling dugc canh bao v6i ca nhom
thubc va khuyen cao tat ca cac NSAIDs nén dung liéu hang ngay thip nhét c6 hiéu
. qua trong thoi gian ngén nhét c6 thé.

Co quan Quin Iy Dugc phim Australia (TGA) :

Nam 2012, Co quan Quan ly Dugc pham Australia (TGA) da tién hanh phén
tich dit liéu v& nguy co tim mach trong y van lién quan dén viée sir dung 8 thude
NSAIDs dugc luu hanh tai Australia. Co quan nay ciing déng quan diém véi
US.FDA va EMA cho rang viée sir dung céc thube e ché COX-2 va hau hét cac
NSAIDs cb dién déu lam ting nguy co bénh tim mach & mirc trung binh tuong tu
nhau. Nhan thubc va t& HDSD ciia cac thubc ké don c6 chira NSAIDs dang luu
hanh & Australia déu da thé hién dugc phi hop va ddy du cac bing ching hién co
vé d6 an toan trén tim mach cua cdc NSAIDs.

Co quan Quaén ly DlI‘O’C pham Singapore (HSA):

Tai Singapore, Co quan Quan 1y Dugc pham (HS4) da giam sét chit ch& d6
an toan trén tim mach khi sir dung cdc NSAIDs tir nim 2005. Ngay tir thoi diém
d6, sau khi tién hanh dénh gia cin bing nguy co - loi ich, HSA di két ludn c6 sy
ting nhe nguy co tim mach lién quan dén viéc st dung NSAIDs. Tuong tu nhu cac
Co quan Quéan ly Dugc phim khac, HSA nhén thiy trong nhfing nim gan day, céac
bang chimg vé véc sir dung liéu cao, kéo dai chlofenac c6 lién quan dén sy ting
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nguy co tim mach dugc cong bd ngay cang nhidu. Tir 46, HSA dua ra mot sb
khuyén cdo vé viéc sir dung Diclofenac danh cho can bd y té dé ting cuong d6 an
toan khi st dung thubc nay.

Co quan Quan ly Duge phim Canada (Health Canada):

Ném 2013, Co quan Quan ly Dugc pham Canada (Health Canada) dd tién
hanh mét tong quan phén tich v€ 46 an toan cua Diclofenac ding dudng ubng va
dat truc trang. Két luin ciia cude ra soat nay cho thay viéc sir dung Diclofenac cé
lién quan dén su tang nguy co xuét hién bién cb bt loi lién quan dén tim va dot
quy. Pé giam thiéu nguy co trén tim mach lién quan dén sir dung Diclofenac, nhan
thuoc va t& HDSD cua céc thudc nay & Canada di dugc cép nhét thong tin trén.
Tiép theo hoat chat Diclofenac, Health Canada ciing tién hanh mét phan tich tong
quan dir liéu v& d6 an toan cia ca Celecoxib. Health Canada ciing cho rang khi
Celecoxib dugc dung theo khuyén céo, hidu qua cia thudc nay hién vin vuot troi
nguy co. Health Canada cling dé ra soat ca d¢ an toan trén tim mach lién quan dén
viée sir dung lidu cao Ibuprofen. Két qua cho théy viéc str dung céc thudc ké don
chira Ibuprofen lidu cao (lzeu hang ngay > 2400 mg) c6 lién quan dén ting nguy co
bién cb bat loi lién quan dén tim va dot quy, dic biét trén bénh nhin c6 tién sir
hodc c6 cac yéu t6 nguy co xay ra bénh tim hodc dot quy. Higu qua cia Ibuprofen
hién van vuot tréi nguy co do thude gay ra.

Dua trén quyét dinh ctia cac Co quan Quan ly Dugc phim trén thé gidi, dé
dam béo dd an toan trén tim mach, cac c4n b y t& cAn luu ¥ cac vén @ sau khi st
dung NSAIDs:

- Cac thuoc chong viém khong steroid (NSAIDs) ¢ thé 1am tang nguy co
xuét hién bién cb huyét khéi tim mach, bao gom ca nhdi mau co tim va dot quy, co
thé dan dén tir ‘vong. Nguy co nay co th8 xuét hién sém trong vai tudn déu ding
thubc va c6 thé téng 1€n theo thoi gian dung thudc. Nguy co huyét khdi tim mach
dugc ghi nhan chi yéu & liéu cao.

- Béc si can danh gla dinh ky su xuét hién cia céc bién cb tim mach, ngay ca
khi bénh nhan khéng c6 cac tri¢u chimg tim mach truéc d6. Bénh nhan can dugc
canh bao v& cac triéu chimg cua bién cb tim mach nghiém trong va can thim kham
bac si ngay khi xut hién cac triéu chimng nay.

- Pé giam thiéu nguy co xuét hién bién cd bt loi, can st dung NSAIDs ¢
liéu hang ngay thap nhat c6 hiéu qua trong thoi gian ngén nhit co thé.

- Cac thtr nghiém lam sang va dich te duge hoc cho thay viéc su dung
Diclofenac ¢6 lién quan dén ting nguy co xut hién bién cé huyét khbi tim mach
(nhur nhéi mdu co tim hodec dot quy), d3c biét khi sir dung Diclofenac & lidu cao
(150 mg/ngay) va kéo dai. Vi vy, riéng dbi véi Diclofenac, chéng chi dinh
Diclofenac & bénh nhén suy tim sung huyét (tir @6 II dén dé IV theo phan do chire
ndng cua suy tim theo Hoi Tim New York - NYHA), bénh tim thiéu mau cuc b,
bénh dong mach ngoai vi, bénh mach mau néo. Cin rat than trong khi st dung
Diclofenac cho cac bénh nhén cé cac yéu t6 nguy co rd rang xuét hién céc bién cb
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tim mach (nhuw ting huyét dp, ting lipid huyét thanh, ddi thdo duong, nghién thuée
la).J.

II. CAC NOI DUNG THAY DOI BO SUNG TREN NHAN HUONG
DAN SU DUNG CUA CAC THUOC CHONG VIEM KHONG STEROID,
KHONG PHAI ASPIRIN VA DICLOFENAC DUNG PUONG TOAN THAN
(D6i véi tdt cd cde thudc chdng viém khéng steroid, khong phai Aspirin va
Diclofenac ding du'ong toan thdn, thong tin trén nhan thuée va to HDSD can bé
sung dé phdn dnh cdc théng tin dwgc cung cdp dudi day)

1. Canh bao va than trong

[es]
Nguy co huyét khbi tim mach:

Céc thubc. chong viém khong steroid (NSAIDs), khong phai Aspirin, ding
duong toan thén, c6 thé 1am ting nguy co xuét hién bién cé huyét khdi tim mach,
bao gom ca nhdi mau co tim va dot quy, c6 thé dan dén tir vong. Nguy co nay cd
thé xuét hién sém trong vai tudn diu dung thubc va c6 thé tang 1én theo thoi gian
ding thubc. Nguy co huyét khéi tim mach dugc ghi nhan cha yéu & lidu cao.

Béc si can dénh gid dinh ky su xuét hién cta céc bién cb tim mach, ngay ca
khi bénh nhén khéng c6 céc trigu chu'ng tim mach trugc d6. Bénh nhén cén dugce
canh béo vé cic triéu chimg cia bién cb tim mach nghiém trong va can thim kham
bac sT ngay khi xuét hién cac triéu chimg nay.

Pé giam thiéu nguy co xuét hién bién ¢ bat loi, can sir dung [tén thudc] &
liéu hang ngdy thap nhét c6 hiéu qua trong thdi gian ngén nhét ¢6 thé.[...]

2. Tac dung khéng mong muén

[:=]

Nguy co huyét khéi tim mach (xem thém phdn Céanh bdo va thn trong)

[...]

S

IIl. CAC NQI DUNG THAY DOI, BO SUNG TREN HUONG DAN SU
DUNG CUA CAC THUOC CHUA DICLOFENAC DUNG PUONG TOAN
THAN [Péi véi tdt cd cde thuée chira Diclofenac dung dwong toan than (duong

uong, tiém va dat tryc trang), thong tin trén nhan thudc va to HDSD cdn b sung
dé phan dnh cdc théng tin dwoc cung cdp dwdi ddy]

1. Liéu dung va cach dung

Pé giam thiéu’ nguy co xuét hién bién cb bét 1oi, can su dung [tén thube] &
liéu hang ngay thap nhit ¢6 hiéu qua trong thoi gian ngén nhit c6 thé (xem thém
phdn Canh bdo va thén trong).

[...]
2. Chong chi dinh



[..]

Bénh nhén suy tim sung huyét (tir dg II dén @ IV theo phan do chirc ndng
ctia suy tim theo Hpi Tim New York - NYHA), bénh tim thiéu méau cuc bd, bénh
dong mach ngoai vi, bénh mach mau nio.

[..]
3. Canh bao va thin trong

o]
Nguy co huyét khdi tim mach:

Céc thubc chong viém khong steroid (NSAIDs), khong phai Aspirin, ding
duodng toan than c6 thé 1am ting nguy co xuét hién bién cd huyét khéi tim mach,
bao gbm ca nhdi mau co tim va dot quy, c6 thé dan dén tir vong. Nguy co nay c6
thé xuét hién sém trong vai tudn diu ding thudc va c6 thé téng 1€n theo thoi gian
ding thudc. Nguy co huyét khdi tim mach duoc ghi nhan chu yeu & lidu cao.

Béc s cin danh gia dinh ky su xuét hién cta céc bién c¢b tim mach, ngay ca
khi bénh nhén khdng c6 céc triéu chimg tim mach truéc d6. Bénh nhén cén dugce
canh béo vé cac triéu chimg ctia bién cb tim mach nghiém trong va cin thdm kham
bac si ngay khi xut hién céc tridu chimg nay.

Pé giam thiéu nguy co xuét hién bién cb bét loi, can sir dung [tén thuéc] &
liéu hang ngay thap nhét c6 hiéu qua trong thoi gian ngén nhét c6 thé.

Can can nhic cin than khi sir dung Diclofenac cho bénh nhan c6 cac yéu tb
nguy co xuét hién céc bién c6 tim mach 16 rét (nhu tdng huyét dp, tang lipid huyét
thanh, dai thao dwong, nghién thuoc ld).

[.]

4. Tac dung khong mong:muén

[-] ,

Nguy co huyét khdi tim mach: Céc thir nghiém l4m sang va d1ch t& dugc hoc
cho thay viée str dung Diclofenac c6 lién quan dén ting nguy co xuét hién bién cb
huyét khéi tim mach (nhu nhéi mdu co tim hode dot quy), dac biét khi st dung
Diclofenac & liéu cao (150 mg/ngay) va kéo dai (xem thém phdn Canh bdo va thin

trong) [..]./.

Tai liéu tham khdo: Cong van s6 5 749/QLD-DK ngay 27/04/2017 ciia Cuc Quan ly
dwoc Vv cdp nhdt hudng dan sir dung thudc chong viem khéng steroid (NSALDs)
va khéng phai Aspirin.

*Cac y kién déng gbép g ve: e :

- Khoa Dugrc - Vit tu, thiét bi y té (76 Duoc ldm sang - Théng tin thudc)
- Zalo nhém: TO DLS-TTT VL 2025-2026

- Gmail: khoaduoc.benhvien.vinhloi@gmail.com.
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