TƯƠNG TÁC CỦA MỘT SỐ THUỐC THƯỜNG SỬ DỤNG TẠI 
BỆNH VIỆN ĐA KHOA TỈNH HÀ TĨNH VÀ LƯU Ý KHI CHỈ ĐỊNH

Tương tác thuốc là hiện tượng một thuốc bị thay đổi tác dụng hoặc độc tính trên người bệnh khi được sử dụng đồng thời với thuốc khác hoặc với thức ăn, đồ uống. Tương tác thuốc có thể làm giảm, làm mất tác dụng hoặc ngược lại. Ngoài ra tương tác thuốc còn có thể gây ra những tai biến nguy hiểm, thậm chí có thể dẫn đến tử vong. Trên thế giới đã có nhiều nghiên cứu cho thấy tác hại do tương tác thuốc gây ra là rất lớn, do đó việc phát hiện và xử lý kịp thời các tương tác thuốc có ý nghĩa quan trọng với mỗi bác sĩ, dược sĩ...
Phần lớn tương tác thuốc có thể dự đoán và ngăn chặn được nhờ sự thận trọng và hiểu biết của bác sĩ về thuốc khi kê đơn. Với mỗi chuyên khoa, tỷ lệ lặp lại của các thuốc trong chỉ định cho các bệnh nhân là rất cao, nên việc ghi nhớ một số tương tác thường gặp rất cần thiết. Nhằm mục đích hợp lý, an toàn và hiệu quả trong sử dụng thuốc tại các khoa lâm sàng, Tổ Dược lâm sàng và Thông tin thuốc Bệnh viện Đa khoa tỉnh Hà Tĩnh đã xây dựng “Bảng tương tác thuốc thường gặp”. Với các hoạt chất thì kết quả đấu thầu mỗi năm sẽ cho các tên Biệt dược khác nhau nên Tổ Dược lâm sàng và Thông tin thuốc sẽ thường xuyên cập nhật để bác sỹ, dược sỹ, điều dưỡng thuận lợi trong theo dõi.
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[bookmark: _GoBack]Bảng các tương tác của một số thuốc thường sử dụng tại đơn vị và lưu ý khi sử dụng
	STT
	Thuốc 1
	Thuốc 2
	Phân loại tương tác
	Hậu quả
	Xử trí

	1
	Amiodarone (Biệt dược : Cordarone …)
	Quinolon (Ciprofloxacin, Moxifloxacin, Levofloxacin, Ofloxacin)
	Nghiêm trọng
	Tăng nguy cơ rối loạn nhịp tim, xoắn đỉnh,  đe dọa tính mạng
	- Tránh phối hợp.
- Trong một số tài liệu, trường hợp cần dùng quinolon có thể  cân nhắc sử dụng ciprofloxacin có ít nguy cơ kéo dài khoảng QT hơn.

	2
	Acenocoumarol (Biệt dược : ACERONKO 4 …)
	Fenofibrat (Biệt dược : Fenosup Lidose, …)
	Nghiêm trọng
	Tăng tác dụng chống đông và do đó, tăng nguy cơ gây chảy máu của acenocoumarol
	- Không khuyến cáo sử dụng đồng thời. 
- Trong trường hợp bắt buộc phối hợp: + Cần giám sát chặt chẽ đáp ứng chống đông khi bắt đầu dùng, ngừng thuốc hoặc thay đổi liều của fenofibrat (giảm liều của Acenocoumarol  khoảng 30 %-50 %) .
+ Bệnh nhân cần được theo dõi xét nghiệm INR thường xuyên để hiệu chỉnh liều thuốc chống đông về đúng mục tiêu điều trị (INR trong khoảng 2-3, tương ứng với liều thuốc chống đông được giảm so với liều ban đầu, tùy đáp ứng trên từng bệnh nhân). (Đã ghi nhận bởi nhiều ca lâm sàng )

	3
	Clopidogrel (Biệt dược : Pfertzel, Plavix …)
	Omeprazol (Biệt dược : Kagasdine,  Omepramed 40 …)
	Nghiêm trọng
	Omeprazole ức chế enzym cần cho chuyển hóa clopidogrel thành chất có hoạt tính do đó làm giảm tác dụng chống kết tập tiểu cầu của clopidogrel
	- Thay thế omeprazole bằng thuốc không tác dụng lên men chuyển hóa clopidogrel như Pantoprazole, lansoprazole, thuốc kháng H2 trừ Cimetidin.
- Có thể tiến hành kiểm tra chức năng tiểu cầu.
- Cân nhắc sử dụng Aspirin thay thế Clopidogrel với tác dụng ức chế kết tập tiểu cầu.

	4
	Simvastatin/ Atorvastatin (Biệt dược : Simvapol A.T)
	Clarithromycin (Biệt dược : Clarividi 250, Clarithromycin 500...)
	Nghiêm trọng
	Bệnh cơ nghiêm trọng hoặc tiêu cơ vân có thể xảy ra do tăng nồng độ ức chế HMG-CoA.
	- Tránh phối hợp. 
- Nếu có thể:
+ thay thế bằng Fluvastatin hoặc Pravastatin (là chất không được chuyển hóa bởi CYP3A4, và có ít độc tính ) hoặc thay Clarithromycin bằng Azithromycin. 
+ Báo cáo kịp thời đau cơ không rõ nguyên nhân, đau, hoặc yếu.

	5
	Metformin (Biệt dược : Panfor SR-1000,  ...)
	Thuốc cản quang chứa Iod (Biệt dược : Xenetix 300, Omnipaque …)
	Nghiêm trọng
	Suy thận cấp.Tăng nguy cơ nhiễm axit lactic do Metformin
	-  Chống chỉ định. 
- Tạm thời ngừng điều trị Metformin trước hoặc trong và  48h sau khi chụp, chỉ bắt đầu dùng lại chỉ khi chức năng thận đã trở về bình thường.

	6
	Ceftriaxone (Biệt dược : Ceftriaxon EG …)
	Dung dịch chứa Calci (Biệt dược : Ringer Lactat, Calci clorid 500mg/ 5ml …)
	Nghiêm trọng
	Tạo tủa ceftriaxone- Calci , đã phát hiện tủa này trong phổi và thận trẻ sơ sinh khi dùng phối hợp thuốc
	- Không trộn lẫn 2 thuốc trong cùng 1 đường truyền. 
- Trẻ sơ sinh (<28 ngày): Chống chỉ định dùng đồng thời ceftriaxone và Calci cùng dùng đường tĩnh mạch.
- Đối với các đói tượng khác: có thể dùng 2 thuốc theo 2 đường truyền khác nhau tại 2 vị trí truyền khác nhau.

	7
	Amiodarone (Biệt dược : Cordarone …)
	Digoxin (Biệt dược : Digoxin-Richter …)
	Nghiêm trọng
	Nồng độ Digoxin trong huyết thanh có thể tăng lên, dẫn đến sự gia tăng tác dụng dược lý và độc tính của Digoxin .
	- Theo dõi bệnh nhân về các dấu hiệu và triệu chứng ngộ độc Digoxin, và điều chỉnh liều cho phù hợp.
- Cân nhắc giảm liều theo kinh nghiệm của liều Digoxin khi kết hợp với Amiodarone. Nồng độ Digoxin huyết thanh có thể hỗ trợ điều chỉnh liều.

	8
	Clarithromycin (Biệt dược : Stada, Clarividi 250...)
	Digoxin (Biệt dược : Digoxin-Richter…)
	Nghiêm trọng
	Tăng nồng độ huyết thanh Digoxin ; độc tính có thể xảy ra. (Tương tác này có thể kéo dài trong vài tuần sau khi dùng Erythromycin)
	- Theo dõi mức tăng của Digoxin  và các triệu chứng nhiễm độc; có thể cần giảm liều Digoxin .
- Dạng viên có thể làm tăng sinh khả dụng, do đó làm giảm khả năng tương tác.

	9
	Clarithromycin (Biệt dược : Stada, Clarividi 250...)
	Vinorelbin (Biệt dược : Vinorelbin "Ebewe" 10mg/1ml 1's,  Navelbine …)
	Nghiêm trọng
	Tăng đáng kể nồng độ và tác dụng của vinorelbine trong máu.
	-Thông báo khi thấy táo bón, đau bụng hoặc đầy hơi , khó tiểu, tê hoặc ngứa ran ở tay và chân, yếu cơ, đi lại khó khăn, giảm thính lực , co giật, chảy máu bất thường hoặc quá nhiều, dễ bầm tím, xanh xao, mệt mỏi, ngất xỉu, nhiễm trùng, sốt , ớn lạnh, đau họng.
-Lựa chọn thay thế Clarithromycin bằng Azithromycin hoặc có thể cần điều chỉnh liều hoặc theo dõi thường xuyên hơn để sử dụng an toàn cả hai loại thuốc.

	10
	Itraconazole (Biệt dược : Sporal …)
	Vincristin (Biệt dược : Vincristine Sulphate Pharmachemie 1mg/ml …)
	Nghiêm trọng
	Nguy cơ nhiễm độc Vinca Alkaloid (ví dụ: táo bón, đau cơ, giảm bạch cầu) có thể tăng lên
	- Tránh dùng đồng thời . 
- Trường hợp nếu bắt buộc phải dùng, theo dõi chặt chẽ bệnh nhân về độc tính của Vinca Alkaloid. Có thể cần phải ngừng Itraconazole

	11
	Itraconazole/ Fluconazole (Biệt dược : Sporal/Flucomedil ...)
	Fentanyl
	Nghiêm trọng
	Tăng tác dụng bất lợi của fentayl
	- Thận trọng khi kết hợp, theo dõi tình trạng suy hô hấp kéo dài hoặc tái phát. - Có thể cần phải giảm liều fentanyl.

	12
	Meropenem (Biệt dược : Meropenem Kabi 500mg...)
	Valproate (Biệt dược: Depakine Chrono …)
	Nghiêm trọng
	Giảm nồng độ trong máu của Valproate, làm mất tác dụng chống co giật
	- Tránh phối hợp.
- Trường hợp phối hợp cần theo dõi nồng độ valproat khi bắt đầu dùng Meropenem, giảm liều Valproat khi ngừng Meropenem.

	13
	Methotrexat (Biệt dược : Methotrexat Bidiphar,  …)
	Sulfamethoxazol +  trimethoprim (Biệt dược : Trimexazol 240…)
	Nghiêm trọng
	Tăng nguy cơ suy giảm các tế bào máu gây thiếu máu, chảy máu hoặc nhiễm trùng
	- Thay thế Co- Trimoxazol bằng 1 kháng sinh khác (không lựa chọn kháng sinh nhóm penicillin vì nhóm này ảnh hưởng đến độ thanh thải methotrexat ở thận)
- Theo dõi chặt chẽ độc tính trên huyết học.
- Cân nhắc sử dụng Calci folinat để điều trị chứng thiếu máu hồng cầu khổng lồ và giảm bạch cầu trung tính do sự thiếu hụt Acid folic

	14
	Colchicin (Biệt dược : Colchicine galien …)
	Clarithromycin (Biệt dược : Stada, Clarividi 250...)
	Nghiêm trọng
	Tăng nồng độ trong huyết thanh Colchicin có độc tính (bao gồm cả tử vong) có thể xảy ra.
	- Tránh sự kết hợp này.Chống chỉ định phối hợp ở bệnh nhân suy gan hoặc suy thận. 
- Nếu phối hợp: 
+ Cần giảm liều Colchicin và theo dõi các đôcc tính của Colchicin( Gout cấp:1-2 mg/ lần /ngày trong 1-3 ngày; Dự phòng: 0,3-0,6 mg/lần/ ngày). 
+ Có thể thay thế Clarithromycin bằng Azithromycin.

	15
	Allopurinol (Biệt dược : Milurit, Angut 300 …)
	Thuốc ức chế men chuyển (Enalapril, perindopril, Lisinopril,…)
	Nghiêm trọng
	Nguy cơ phản ứng quá mẫn có thể cao hơn khi Allopurinol dùng cùng Captopril
	- Phản ứng quá mẫn là không thể dự đoán nếu không có phản ứng trước đó với một trong hai loại thuốc. 
- Nếu các biểu hiện của quá mẫn phát triển, ngừng cả hai loại thuốc. 
- Điều trị trực tiếp để kiểm soát các triệu chứng của phản ứng quá mẫn.

	17
	Amitriptylin
	Moxifloxacin /Levofloxacin / Ofloxacin 
	Nghiêm trọng
	Nguy cơ rối loạn nhịp tim đe dọa tính mạng, bao gồm cả xoắn đỉnh, có thể tăng lên
	- Levofloxacin nên tránh sử dụng, Moxifloxacin nên sử dụng cẩn trọng.
- Trong trường hợp dùng quinolon có thể xem xét dùng Ciprofloxacin.

	18
	Enalapril (Biệt dược : Enalapril  Ebitac ... )
	Losartan (Biệt dược : Bloza SaVi Losartan 100 …)
	Nghiêm trọng
	Có thể làm tăng nguy cơ tác dụng phụ như hạ  huyết áp , suy giảm chức năng thận, tăng kali máu. Trong trường hợp nghiêm trọng, tăng kali máu có thể dẫn đến suy thận, tê liệt cơ, nhịp tim không đều và ngừng tim.Các yếu tố nguy cơ như người già, bệnh thận, tiểu đường, suy tim tiến triển có thể làm trầm trọng thêm bệnh.
	-Tránh phối hợp
-Chống chỉ định ở bệnh nhân có bệnh thận do đái tháo đường hoặc suy thận mức độ trung bình đến năng( eGFR <60ml/ phút/1.73m2)
-Thường xuyên theo dõi chức năng thận và nồng độ kali huyết thanh. Có thể cần giảm liều hoặc ngừng một hoặc cả 2 thuốc

	19
	Itraconazole (Biệt dược : Sporal …)
	Colchicin (Biệt dược : Colchicine galien …)
	Nghiêm trọng
	Itraconazole có thể làm tăng nồng độ colchicine trong máu đến mức nguy hiểm
	- Cần một liều colchicine thấp hơn nếu hiện đang sử dụng itraconazole hoặc đã sử dụng  trong vòng 14 ngày qua.
- Đau bụng, buồn nôn, nôn, tiêu chảy, sốt, đau cơ, yếu, mệt mỏi và / hoặc tê hoặc ngứa ran ở tay và chân có thể là triệu chứng ban đầu của nhiễm độc colchicin.

	20
	Atropin
	Kali clorid dạng uống (Biệt dược : Kalium Chloratum…)
	Nghiêm trọng
	Tăng nguy cơ loét đường tiêu hóa, báo cáo ngay lập tức nếu có biểu hiện đau bụng dữ dội, đầy hơi, chóng mặt hoặc chóng mặt, buồn nôn, nôn (đặc biệt là ra máu), chán ăn và / hoặc phân đen trong khi điều trị bằng các loại thuốc này.
	Chuyển sang Kali dạng tiêm nếu kết hợp

	21
	Ciprofloxacin (Biệt dược : Oradays, Ciprofloxacin Kabi…)
	Theophyllin (Biệt dược : Theostat L.P …)
	Nghiêm trọng
	Tăng nồng độ theophyllin trong máu làm tăng tác dụng phụ.
	- Lựa chọn thay thế Ciprofloxacin bằng 1 Quinolon khác như  Moxifloxacin hoặc Levofloxacin.
- Theo dõi các biểu hiện độc tính như buồn nôn, run, nhịp  tim nhanh, đánh trống ngực.
- Hiệu chỉnh liều khi cần thiết, cân nhắc giảm liều theophyllin từ 30-50%.

	22
	Fenofibrat (Biệt dược : Fenosup Lidose…)
	Atorvastatin (Biệt dược : TORMEG-10, Inbacid 10…)
	Nghiêm trọng
	Bệnh cơ nghiêm trọng hoặc tiêu cơ vân có thể xảy ra
	Nếu phối hợp là không thể tránh khỏi, hãy thận trọng và theo dõi chặt chẽ Creatine kinase (CK).Giảm liều hoặc ngừng phối hợp nếu CK tăng rõ rệt.

	23
	Fenofibrat (Biệt dược : Fenosup Lidose…)
	Pravastatin (Biệt dược : Posisva 20 …)
	Nghiêm trọng
	Bệnh cơ nghiêm trọng hoặc tiêu cơ vân có thể xảy ra
	Nếu phối hợp là không thể tránh khỏi, hãy thận trọng và theo dõi chặt chẽ Creatine kinase (CK).Giảm liều hoặc ngừng phối hợp nếu CK tăng rõ rệt.

	24
	Fenofibrat (Biệt dược : Fenosup Lidose…)
	Rosuvastatin (Biệt dược : Delorin, ZYROVA 10…)
	Nghiêm trọng
	Bệnh cơ nghiêm trọng hoặc tiêu cơ vân có thể xảy ra
	Nếu phối hợp là không thể tránh khỏi, hãy thận trọng và theo dõi chặt chẽ Creatine kinase (CK).Giảm liều hoặc ngừng phối hợp nếu CK tăng rõ rệt.

	25
	Fenofibrat (Biệt dược : Fenosup Lidose…)
	Simvastatin (Biệt dược : Zosivas, Simvapol, A.T…)
	Nghiêm trọng
	Bệnh cơ nghiêm trọng hoặc tiêu cơ vân có thể xảy ra
	Nếu phối hợp là không thể tránh khỏi, hãy thận trọng và theo dõi chặt chẽ Creatine kinase (CK).Giảm liều hoặc ngừng phối hợp nếu CK tăng rõ rệt.

	26
	Spironolactone ( Biệt dược: Mezathion, Verospiron 25mg…)
	Thuốc ức chế men chuyển (Enalapril, perindopril, Lisinopril,…)
	Nghiêm trọng
	Gây tăng Kali huyết đặc biệt ở một số bệnh nhân có nguy cơ cao (suy giảm chức năng thận) 
	- Tránh phối hợp trên bệnh nhân mức lọc cầu thận < 30ml/ phút
- Sử dụng liều Spironolacton thấp nhất có hiệu quả: 25mg/ ngày
- Theo dõi chặt chẽ nồng độ Kali huyết và chức năng thận đặc biệt bệnh nhân có yếu tố nguy cơ cao.

	27
	Kháng sinh nhóm Aminoglycosid: amikacin, gentamicin, tobramycin 
	Furosemid ( Biệt dược: Furosemidum Polpharma, Furosol…)
	Nghiêm trọng
	Tăng nồng độ kháng sinh trong máu và mô, cộng độc tính trên thính giác và trên thận.
	- Tránh phối hợp
- Nếu cần thiết phối hợp: 
+ Kiểm tra chức năng thính giác và chức năng khi dùng thuốc, định kì theo dõi
+ Không dùng quá liều khuyến cáo
+ Bệnh nhân suy thận: giảm liều 1 hoặc cả 2 thuốc



