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K o A . * r ?\ K r. e A .
thuoc giira ceftriaxon va lansoprazol c6 thé dan to1 rol loan
nhip tim giy tir vong

Mot nghién ciru gin day hé 1§ kha ning kéo dai khoang QT khi sir dung phdi hop
ceftriaxon va lansoprazol, di¢u nay c6 thé gay xuat hi¢n xoin dinh (TdP — Torsades
de pointes), mgt dang r6i loan nhip nhanh that da hinh 4nh hwéng téi tinh mang.

Céc nha nghién ciru cho biét: “Hoi chimg QT kéo dai méc phai [LQTS] dugc ddc biét quan
tam khi né khong luong trude dugce va xay ra do mot tuong tac thubc - thudc gy kéo dai
khoang QT [QT-DDI]. Cac QT-DDI thuong khong dugc danh gia tién 1am sang v c6 thé
s& van khong dugc phat hién trong nhiéu nam”.

Khi tim hiéu sau trong co s¢ dit liéu cua FAERS (Hé théng B4o cao Tac dung khong
mong mudn cia Co quan quan Iy Duge phém va Thue pham Hoa Ky), cac nha nghién ciru
da cung ¢6 mirc do bang chimg cho cac QT-DDI bing cac dir liéu lam sang tir CUMC-
EHR (Hé théng,Bénh 4n dién tir cua Trung tam Y khoa Dai ho,c_C_olumbia), trong do bao
gdm 1,6 triéu ban ghi dién tam dd (ECG) ciia 382.221 bénh nhén dugc didu tri tir nam 1996
dén nam 2014. Céc bénh nhan dugc phan vao cac nhom thudn tap phoi nhiém, trong do6 ho
dugc dung ca hai thudc nghi ngo gy tuong tac trong vong 7 ngay, hodc cac nhom chung
thuAn tap, trong d6 bénh nhén st dung chi mot trong hai thuéc nghi ngd gy tuong tac
[Theo J Am Coll Cardiol 2016:68:1756-1764].

Trong s6 889 d4u higu nghi ngo ducjc'phat hién tir FAERS, con lai 8 phéi hop sau khi
da thu thap bang chimg tir dir liéu ctia CUMC-EHR va loai b6 céac dir liéu trung lap. Theo
cac tac gia, phbi hop gilta ceftriaxon — thudc nhém khang sinh cephalosporin va

lansoprazol — thudc nhom thube trc ché bom proton — dwoc vu tién chimg minh trén thi

nghiém do lansoprazol 1a thuoc khong ké don sin c6 va bén canh d6 lai la 1 trong 150
thuéc duoc ké don nhidu nhét & Hoa Ky vao nam 2010. | |

Céc nha nghién ciru cho biéf, “Vi',d'éu 1 in situ, cac phan tich nay tap trung vao cac
tuong tac thudc van dang dugc két hop voi nhau trén thuc hanh 1dm sang”. '

Cac bénh nhén sir dung phbi hop ceftriaxon va lansoprazol thi c6 khoang QT theo
nhip tim hiéu chinh kéo dai hon déng ké so v6i nhing ngudi st dung don doc 1 trong 2
thudc (dai hon 12 ms ¢ nam v6i p<0,001 va 9 ms & nit voi p<0,001). -




Thém vao d6, nhitng bénh nhén nam dung dong thoi 2 thude c6 nguy co kéo dai
khoang QT >500 ms cao hon gip 1,4 14n so v6i cac nhém chimg thuén tap (19.27% so véi
lan luot 1a 14,21% hoic 12,84% & nhoém ceftriaxon hodc lansoprazol don doc; p<0,001).

Trong 6603 bénh nhan ghi lai ECG truée va sau khi dung ddng thi 2 thube, ngudi
ta quan sat thdy khoang QT hiéu chinh ting 1én déng ké & ca nam va nit sau khi diéu tri
ddng thdi ca 2 thude (1an lugt 12 14,0 ms ; p=6.56x10-4 va 12.9 ms; p=1.03x10-4).

Két qua cla céc thi nghiém v& dién sinh ly hoc trong phong thi nghiém cho thiy
ceftriaxon gy suy giam mét cach phu thudc lidu dong ion di qua kénh (c6 ban-chét la
protein) quy dinh b&i gen hERG khi c6 mit lansoprazol (p=1,07x10-4 dén <3.45x10-5),
nhung khong gdy hién tugng nay khi ding ceftriaxon don doc, diéu d6 biéu thi su chen
kénh hERG, co ché nay trude ddy da dwoc biét ro 1a co ché chinh gdy kéo dai khoang QT.

" Pidu quan trong 13 su phdi hop cefuroxim — mot khéng sinh cephalosporin khac voi
lansoprazol khéng cho thiy tac dung nao déng ké 1én ca khoang QT hiéu chinh trén 1am
sang va tac dung chen mgt cach phu thudc liéu kénh hERG trong thi nghiém, diéu nay goi
¥ ring twong tac néi trén 1a ddc hidu cho cap phdi hop ceftriaxon — lansoprazol.

Tuy nhién, theo cac bac s§ Dan Roden, Jonathan Mosley, and Joshua Denny cua
Trung tdm Y khoa Dai hoc Vanderbilt & Nashville, Tennessee, Hoa Ky, néu ra trong mot
bai x4 luan doc 14p, cac két qua noi trén van chua du tinh két ludn dé cac bac s§ tranh ké
phdi hop nay cho tit ca cac bénh nhan, hay tham chi cho c4c bénh nhan c6 nguy co kéo
dai khoang QT [theo J Am Coll Cardiol 2016;68:1765-1768].

Nhirng tac gia doé cho hay, “DPi€u thuc su c6 gia tri s€ phai 1a mot nghién ctru dugc
ki€m soat tot [nghié€n ctru ndy khong can thiét ¢6 ¢d mau qué rdng] trén nguoi nghién ciru
céc tac dung cua tirg thudc riéng r€ va cua phoi hgp 2 thude trén 1én khoang QT™.
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