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DAT VAN D€

Tir nhiéu th4p ky qua di ¢ng do thuSc vin 12 mot trong nhitng vén dé thoi
su cua y hoc vi nhifng tai bién nghiém trong clia thudc gdy ra cho ngudi bénh
(1,2). Hién nay v6i nén kinh t€ thi trudng, hang nim c6 rédt nhi€u loai thudc va
bi¢t duge dugc san xudt va dua vao nude ta. Viéc sir dung thudc tuy tién, khong
diing chi dinh ngay cing phd bién, vi vay ti 1¢ di dng thudc xdy ra ngay cing
ting v6i nhiéu hiu qla nghiém trong, ké ca tir vong.

Theo nghién cifu cba nhi€u tic gia (1,2, 16, 18, 20, 21) ti 1¢ dj tng thudc
trung binh 2,5 - 3% dan s6. O nuéc ta, theo Nguyén Nang An, L& Van Khang,
Phan QuangPoan (1) ti 1¢ di tng thudc & Ha Noi, Ha Tay 1a 7,95%. Trong cic
thudc gay di ing thi nhém khang sinh chi€m ti 1& 63,14%, tiép d6 1a Vitamin
11,6%, thudc chdng lao 6,48% va ngay ca cidc thu6c chéng di Gng va
glucocorticoid ciing gay di ing véi ti 1¢ 3,41%.

S6c phéan vé 1a tai bién di iing thudc nhung véi mitc d¢ trdm trong va nguy
hi€ém dén tinh mang ciing do nhiéu loai thuSc gay nén, trong s6 nay cic thudc
Penicillin, ampicillin, streptomycin, cic thu6c chéng viém non-steroid, thudc
gay té, gdy meé, vitamin 13 nhiéu nguyén nhan hay gip ... Theo thong bdo cua
nhiéu tic gia, ti I¢ tit vong do s6c phan vé & Nga 13 2 ngudi/l triéu dan (1980) &
Canada 6 ngudi/l triéu dan (1989) vv...(21, 22, 24, 26, 28,39). Cic hoi ching
khic do di iing thudc nhr may day, phit quincke, bénh huyét thanh, hdi chitng
Stevens-Johnson va Lyell cling ngay cang gia ting.

Pé g6p phdn nghién ctu thire trang di tng thudc trong cong déng hién
nay, tir d6 dé xudt nhimg bién phdp can thiép dv phong nham gidm bét tai bién
do di dng thudc, dé tai ndy dugc thuc hién nhim muc dich:

1. Pdnh gi4 thuc trang di tng thuGc dic biét nhém khing sinh va cic biéu
hién 1am sang do di dng thudc & cdc dia ban diéu tra: mot s6 phudng, x3, bénh
vién, nha mdy.

2. Nghién cttu mot s6 bién d6i mién dich, sinh hod & ngudi di tng thudc.
3. Pé xudt mot s6 bién phdp phong chdéng, xir 1§ budc ddu nhitng trudng

hop di dng thuSc & cong dong, han ché dén mic thdp nhét nhitng hiu qua ding
ti€c 6 thé xay ra.



Phan 1
TONG QUAN TAI LIEU

L.TINH HINH NGHIEN CUU DI UNG THUGC:

Di tng thuSc ¢6 xu hudng ngdy cing gia ting v gdy nhiéu hau qua
nghiém trong, c6 trudng hgp tir vong do viéc sit dung thudc tiy tién, khong ding
chi dinh. Hang nim lai ¢4 nhiéu loai thuSc mdi va biét duge ra ddi, dic biét la
khdng sinh, cong véi viéc quan 1y thude 1dng 1éo ciing gép phén lam cho di tng
thuéc trong cong déng ting 1én. Nim 1945 Corina thong bio trudmg hop ddu tién
ctru song mot bénh nhéan truy mach do tiém penicillin (58,67).

Nim 1946 Vilinsky mo ta trudng hgp tir vong ddu tién do sc phan vé véi
penicillin. 3 My - theo s& liéu clia mot bénh vién trong 3 nam (1954 - 1956) c6
2517 trudng hgp di dng vdi penicillin, trong d6 séc phan vé chi€ém 24,4%, ti 1¢
tir vong 1a 10,3% (22, 67, 82).

Nam 1958 T8 chiic y t€ th€ gidi nghién ctu trén 625.000 bénh nhan d3
dugc ding penicillin diéu tri cic bénh khic nhau cho thdy ti 1& fir vong 12 mot
trén biy van ngudi (82, 83, 84).

Nam 1966 ciing t6 chitc ndy néu s& lidu vé séc phan vé do thudc & Chau
Au 13 1%, Lién X6 (cii) 0,1% so véi tdng s6 dan. O Lién x6 (cii, Ado A.D va
cong su da téng két 1266 trudng hop di tng thudc cdp tinh & Matxcova tir 1961 -
1965 cho thdy di tng do khdng sinh chiém 25,98%, do huyét thanh, vacxin
22,8%, salixilat 10,10% va do vitamin céc loai 1a 6% (1, 3, 4).

Niam 1995 Anne S va cOng su (22) thdy ti 1¢ di tng véi penicillin chi€ém tir
1-10% téng s6 ngudi dugc sit dung thudc niy, trong d6 sdc phan vé tir 10-49
" truong hop trén 10 van miii tiém va c¢6 nguy co giy tir vong 1a 2 trén 10 van
ngudi. Theo s lidu clia mot bénh vién & M§ thi ty 1@ tir vong trong mét nim do
nhiing tai bién di tng thudc chiém 1,8% téng s& tif vong (82,83).

Nim 1969 P.N.Alecxandrop di mo ta trén 1500 trudng hop s6c¢ phan vé bi
tir vong, chll yéu 13 do penicillin va do diéu tri 1ip lai nhiéu ldn mot vai loai
thudc (82).

Theo ddi trong nhiéu nam JaneRB (51) cho thdy & M§ ¢6 15 triéu ngudi bi
di Gng thudc phai diéu tri tai bénh vién. Cic tdc gia ndy ciing cho thdy gin 30%
s6 bénh nhin dugc diéu tri tai bénh vién do cdc bénh khic nhau cé biéu hién di
itng thudc.

O Matxcova trong s6 3512 di tng thudc cip tinh dugc diéu tri & mot bénh
vién trong 4 ndm (1962 - 1964 ; 1971 - 1972) ¢6 9 s6c phan vé va 1,7% ngudi bi
t vong. Nguyén nhén giy s6c phan vé chi yéu 1a do khing sinh nhém Beta-
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lactam, ditng d4u 1a penicillin (78 %), nhém khing sinh chdng lao, streptomycin
chiém 14,9% (1,3).

Jame R.B (1996) cho biét c6 2% dan s6 My bi di ting sau khi diing thuéc.
Gin day ngudi ta xdc nhan hiang nam nudc nay c¢6 khoang 500 ngudi chét do s6c
phan vé (51).

Ti 1¢ di tng thu€c trong s& nhitng bénh nhén diéu tri ndi trd & nhiéu nudc
nhu Phdp, My, Pic vv... 1a 18-50%. Ti 1¢ di ¥ng thudc c6 thay déi & cdc téc gid
khdc nhau, Theo Girard, Cinuvas (1976), Wadowitz Schweiger (1979), ti 1¢ di
ting thudc & Phap, Anh, M§ trung binh tir 5 - 12% Jame R.B (51) cho biét di tng
thudc chiém 14,7% cic truong hgp dén kham tai bénh vién. Busse W.W (27) cho
biét trong mot nghién cu trén 5568 bénh nhan diéu tri ndi tri & Thuy S¥, ti 1¢ di
tng do thudc 1a 17%.

Theo Escolane F va cong su (35) ti 1& di vmg thudc & Anh la 5% cic
trudng hgp dén khdm v diéu tri tai bénh vién: 10-20% téng s6 ngudi bénh diéu
tri néi trid, 12 nguyén nhan gy tir vong 0,1% & khoa ndi, 0,01% & khoa ngoai.
Ddi véi tré em , HerveM va cOng su (48) nhén thdy sdc phan vé xudt hién tir 0,1 -
0,4% trong s6 cac tré em duge diing thudc diéu tri, véi ti 1¢ tr vong 13 0,01%.

‘3 Viét Nam, Nguyén Niang An va cong s theo ddi tinh hinh dj tng thudc
& mot sO bénh vién Ha Noi (1970 - 1973) cho thdy ti 1& di ing thudc khing sinh
chi®m vi tri hang d4u trong s6 cdc bénh nhan di Gng thudc (70,81%), trong d6
penicillin (74,5%), strreptomycin(20,5%). Cac thuSc ch6ng viém non-steroid
ciing chifm mot ty 1& ddng k€ (7,29%), thuSe an thin (3,43%), huyét thanh,
vacxin (3%), cac vitamin (2,56%) (1, 2,3).

Nhimg trudng hop hi€m gip nhu xudt huyét gidm tiéu cdu, viém cd tim ,
viém gan nhim doc do thudc ciing dugc nhiéu tic gid thong bdo. Mot s& tic gid
khéc cho thdy cdc trudng hop viém da va nhiém ddc da do thudc. Nguyén nhan
g4y ra nhiing tai bién trén 12 do nhiéu loai thudc, hay gip 1a cdc loai khdng sinh
va ha nhiét, giam dau. Céc triéu ching 1am sang d6i khi rat ning, ti 1& tir vong
chiém 7,5% téng s6 bénh nhan di tng thudc vao vién ( 1, 5, 9, 23, 25).

Nhiing nam géin day L& Van Khang 1994 (9) nghién citu tinh hinh dj img
thudc khdng sinh tai khoa di ¥img - MDLS bénh vién Bach Mai trong 10 nim
(1981 - 1990) cho biét ty 1¢ di Gng vGi penicillin 12 29,2%, ampicillin 15,2%,
strreptomycin 13%, tetracyclin 10,2%, sulfamid cham 5,7% vv... véi nhitg biéu
hién 1am sang da dang, phong phi. Cic trudng hgp ning cia di dng thudc ciling
chiém ty 1¢ ddng chi y: S6c phan vé 3,4%, hoi ching Stevens-Johnson 6%, Hoi
ching Lyell 2,5%.



Ciing dé tai nay, Nguyén Van Doan 1996 (5) phat hién dugc 15 nhém
thudc gay di ing cho 532 ngudi bénh diéu tri tai khoa di g -MDLS bénh vién
Bach Mai trong 5 nam (1991 - 1995). Trong s6 thudc gay di Ung, khdng sinh van
chiém ty 1& cao nhat 71,2%, ti€p dén la sulfamid 5,4%, thudc chéng viém Non-
steroid 5,3% vacxin, huyét thanh 4,3%.

Gién day nh4t, Nguyén Nang An, Phan Quang Doan, Lé Van Khang 1998
(1) nghién cttu tinh hinh di Ung thuéc & Ha Noi, Ha Tay két qua cho thiy c¢6 51
loai thudc gay di img trong cOng déng, trong d6 penicillin 17,91%, ampicillin
11,94%, cécloai vitamin 12,91%, thuSc chéng lao 6,46%. Pic biét cic loai thude
chong di dng va glucocorticoid ciing gdy di tng nhu prednisolon, phenergan
vv... véity 1€ 4,46%.

2. PHAN BO DI UNG THUOC TREN THE GIGI VA & VIET NAM
2.1.Theo dia du:

Theo Ado A.D., Bogova A.V, 1976 di tng thudc phan b3 & khép cic chau
luc trén thé gidi (1).

G Pan Mach ci 10.000.000 ngudi ding khéng sinh, thi ¢6 1 ngudi chét do
s6c phan v¢&. Tai Canada ti 1&¢ t vong cla s6c phidn v¢ do penicillin 1a
0,6/100.000 dan (28).

Theo tai lidu cha T8 chic Y t&€ Thé giGi (WHO) nam 1966 cho biét ti 1¢
s&c phan v& do thudc & Chau M§ 10%, & Chau au 1%, & Lién x6 ¢6 0,1% (39).

Ti 1& di ¢ng thuSc trong s§ nhitng bénh nhan diéu tri ndi trd & nhiéu nudc
nhu; Phip, My, Dic vv... 1a 18-50%. Ti 1& di tng c6 thay d6i & cdc tic gia khdc
nhau. Theo Jame R.B (1996) ty 1& di ving thuSc & Phdp, Anh, My trung binh tit
5-12% (51). John W.C (1998) cho biét di tng do thudc chiém 14,7% céc trudng
hop dén khdm bénh tai bénh vién (52). Vervloet D. (1998) cho biét trong mot
nghién ctu trén 5568 bénh nhan diéu tri ndi trid & Thuy s, ti 1& di dng do thudc
1a 17% (85).

Theo Pichichero M.E (1998), ti 1¢ di Gng thudc & Anh 12 5% cdc trudng
hop dén khdm va diéu trj tai bénh vién; 10-20% trong téng s& ngudi bénh diéu tri
ndi trd; 13 nguyén nhan gay tr vong 0,1% & khoa noi va 0,01% G khoa ngoai; anh
hudng dén chét luong cudc sOng cta ngudi bénh; gy méat long tin cha ngudi
bénh d6i véi thay thudc; ting chi phi cham s6c ngudi bénh; cin trd viéc ding
thudc & nhiéu ngudi bénh, miac ddu di dng chi xay ra & mét s6 it ngudi bénh (67).

O Lién X6 (cii) tinh hinh di tng thudc kha nghiém trong. Trong cdc bénh
di tng, di ing thudc & hang thit 2 sau hen phé quan (Ado A.D; Borodin Iu.P,,
1984). Theo s6 li¢u clia mot s téc gia khdc, ty 1& di dng thube & liéu diéu tri 12
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0,5-60%. G céc bénh vién thirc hanh 1én, 15% bénh nhan c6 phan tng phu véi
thudc. Céc bac sy chuyén khoa di ing cong bd con s¢ cao nhit 1a 11-20% bénh
nhin (Ado V.A., Poliak A.L, Goriatshkina L.A, 1979). Pang chi ¥ trong 100
ngudi bénh ding khéng sinh, 7 d¢n 9 ngudi ¢6 bidu hién di tng. Trung binh hang
nam ti 1¢ chét do di ing khdng sinh 12 2 ngudi trén mot triéu dan (1).

G Viet Nam, V5 Vin Vinh (1960) thong bdo trudng hop phan vé ddu tién
do penicillin. Sau d6 1a nhitng nghién citu vé€ di tng thuSc cha Vii Dinh Hai
(1962), Nguyén Vin Dién (1972), Nguyén Hitu Loc (1973). Dic biét 14 nhiing
nghién cttu c6 hé théng vé di dng thuSc & Ha Noi clia Nguyén Ning An (1970 -
1998) da chi ra rang tai bién di tng thudc ngiy cang ting vGi nhidu loai thubc c6
thé gay di ng nhung chi yé&u la khdng sinh (1, 2, 3).

Trong 3 nam (1978 - 1981), Khoa Héi stic c4p ciru Bénh vién Bach Mai da
ti€p nhan 31 trudng hop di tng cdp tinh do khang sinh. Trong d6: 17 trudng hop
do penicillin, 8 trudng hgp do streptomycin, 3 trudng hgp do penicillin +
streptomycin, 2 trudng hgp do chloramphenicol, 1 trudng hop do tetracyclin;
7 trudng hgp tir vong. Theo Vii Van Binh, ti nim 1992 - 1994 mot sG bénh vién
da diéu tri 131 trudng hop s6c phan vé. Trong d6 ¢ 111 trudng hgp s6c phan vé
do thudc (84,73%), 63 trudng hgp do khing sinh, dic bi¢t penicillin gay ra 32
trudng hgp s6c phan vé va 4 1é tir vong 12 13/111 (1, 3, 9).

Nghién cifu tinh hinh di @ing khdng sinh tai Khoa Di tng - Mién dich 1am
sang Bénh vién Bach mai tir 1981 - 1990, L& Van Khang thong bio, trong sd 295
ngudi bénh duge khdm va di€u trj tai Khoa c6 237 ngudi bénh di tng do khing
sinh véi moi kiéu hinh (80,3%), 1iép dén la nhém chdng viém khong steroid va
cac thudc khic (9).

Cho dén nay, cic nghién cifu vé& dich t& hoc di iing thudc cdn it, vi vy cic
s& liéu vé su phan bd ti 1€ di vng & cdc nude trén thé giGi con han ché. Thyc t€,
nhiu ngudi bi di dng thuSc nhimg chua duge cdp nhat ddy di trong cic bdo cdo
theo dSi vé phén itng phu ctia thuSc do d6 chua phan 4nh hét thuc trang di tng
thudc.

2.2. Theo théi gian.

Ti 1& di tng thudc tang 1én qua timg nam cling v4i sy phat trién cla cong
nghiép hod dugc va nhu ciu sit dung thuSc. May thap ky vira qua véi sy phat
trién nhanh chéng cla nén cong nghiép hoa ch4t, diac biét 13 hod dugc, nhidu
nudc trén the gidi da san xudt thudc chita bénh v6i khdi lugng rdt 16n va rét
nhiéu chung loai thude ( 1, 2, 17, 19).

Qua nghién ctu clia t6 chitc Y & The giGi (WHO, 1958) tinh hinh di tng
penicillin trén 625.000 ngudi & 17 nudce cho thdy c trén 70.000 trudng hop ding
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penicillin loai thudng cling nhu loar tic dung kéo dai thi gap mot truong hop séc
phan vé. Hon nita dugc biét 1a ti 1¢ tif vong trong s6¢ phan vé 1a 10% (FDA - Cuc
bdo didm an toin thuc phdm va duge phdm My, 1970). Dén nam 1992 WHO cho
biét ti 1& niy d4 ting lén tir 10 d&n 40 14n s6c phan vé cho 100.000 14n diéu tri va
1-2 ca tit vong cho 100.000 14n diéu tri. G My tir 1954 d&n 1960 ti 1& t& vong do
penicillin ting 12 14n (1, 2).

Tai Viét Nam, nghién ctru dién bi€n di ing thudc tir 1981-1995, Nguyén
Ning An, L& Vin Khang va Nguyén Vin Doan cho thdy: giai doan tir 1991-
1995 s6 ngudi bi di tng thubc ting 3,5 ldn so véi giai doan tir 1981-1990 déng
thdi s8 lugng nhém thudc gay di ing ciing ting thém 14 nhém (1, 2, 5).

2.3. Theo nhém ngudi:

Trong cong d6ng: & M§ 2% (Bellanti J.A., 1971), & Lién x6 (cii) 0,2%
(Ado A.D., Bogova A.V., 1975); & Phdp, Anh, M§ 5-12% (Girard, Gervais 1976;
Wadowitz Schweiger 1979) (1, 33, 34).

Trong bénh nhan diéu tri ndi tri: & Anh, My, Dic 18-50%., & Lién x6 (ci)
0,5-60%. (Ado A.D., Bogova A.V.1985), & Thuy s 17% (Vervloet D., 1998)
a, 35, 36).

Trong nhém c6 tdn xudt ti€p xic cao véi thude (40)
- Sinh vién truong Y : 12-14% (42)
- Y t4:19,6-40,3%,(Raz Gauskus E.F.1971): 42,8% (Bugaeva V.A., 1990).

- Nhén vién ctta hang thudc 24,01-35,30% (lasinepski M.A va cOng su
1971).

- Bac sy 12,5 - 38,28% (Razgauskus E.F., 1972).
2.4. Theo tudi:

Theo Jame R.B (1996) ngudi 16n tir do tudi 20 dén 50 thudng dé bi di ing
v6i Beta-lactam hon 14 tré em, su chua trudng thanh cta hé théng mién dich lai
che ché cho chiing khdi bi di tng thubc (51). Nghién ciru di dng thude & Viét
Nam, Nguyén Nang An, L& Vin Khang (1995) ciing ¢6 nhén xét tuong tu: di
ting thudc xay ra & ngudi 16n nhiéu hon & tré em (1,9) Vervloet D. (1998) thong
b4o di ing thudc xay ra chl y&u ¢ ngudi I6n trong Ida tubi trung nién va hia tudi
tré (85).

Di tng thu6c tang theo tudi nghé, thdi gian ti€p xdc va tdn xudt tiép xdc
v6i thudc: G nhitng c4n bo nhan vién y & c6 tham nién hon 5 nam, ty 1& cdc biéu
hi¢n di Umg chiém 20,1%. V6i nhiing ngudi c6 tham nién 10-20 ndm, ty 1& nay
1a 34,7% (1, 4, 12).



2.5. Theo giéi:

Mot s6 tac gia & Lién x6 (cfi) nhu Kuchinxki V.K. (1974), hoic theo tai
liéu ctia vimg Shilutsky va Alitusski & nudc Cong hoa Litva cho ring nit bi di
ting nhiéu hon nam [1]. Vervloet D. (1998) nhén thdy ni¥ bi di tng thu6c nhiéu
hon nam 2 l4n (85).

Ngugc lai ¢6 moét s6 tac gia khic lai phat hién gitta nam va nit khong c6 su
khic biét nhau véi cdc phan Ung di ing (Deswart R.D., 1987); Anderson J.,
1987; Pham Vin Thitc, 1993; Nguy&n Vin Poan, 1996) (5, 12).

2.6. Theo nguyén nhan:

Burke P. Burne.SR phén loai (26):

- Di ting thudc do tai bién di€u tri

- Di tng thu6c do tiép xidc nghé nghiép.

3. CAC YEU TO LIEN QUAN PEN DI UNG THUGC:

Kuchinxki V.K (1971) nghién ctu théng ké vé€ mit di truyén quin thé 815
gia dinh c6 ngudi bénh di tng da dua ra gia dinh vé kiéu di truyén da gien (da
nhéan t6) trong tinh t6 0dm di truyén bénh di tng & ngudi. Tuy nhién, theo tic
gia, thi bénh bi€u hién khong hén chi 1a do di truyén ma chi y&u I do anh hudng
ciia moOi trudng bén ngodi dudi hinh thic tic dung cta di nguyén [1]. Theo
Rusnazk C., Davies R.J. (1998), n€u ca bd va me bi di tmg thi nguy co con bi di
tng 1a 75%. Néu chi c6 mét ngudi (b6 hodc me) bi di Gng thi nguy co di Gng
cua con 1a 50% (1, 22).

Theo Ado A.D. (1978), trong qué trinh s6ng con ngudi tudn chiu tic dong
clia moi trudng va luén c6é nhimg phan tng dé bdo vé, thich nghi. Tinh phén iing
sinh 1§ c4 thé phu thudc vio tinh di truyén, lta twdi, gisi tinh va cdc yé&u t6 moi
trudmg trong d6 con ngudi sinh séng. Tinh phan Gng bénh 1§ c6 thé biéu hién
duGi dang phan dng dar hiéu va khong diac hiéu, Tinh phén éng mién dich cia cd
thé (tinh trang mién dich va di tng) dugc x4dc dinh bdi tinh phan dng sinh 1y va
trong trudng hgp 1am bénh, bdi tinh phan itng bénh 1y. Cic phan tng di ing la
mot dang tinh phan ng vira cé nhitng nét bao vé ciing nhu gay bénh, ¢6 hai cho
cothé (1, 5, 9).



Tinh phan img:

(Sinh hoc, loai)
r 3

Nhém ___ , Céthé

Loai <4———— (Tinh di truyén, thé tang

Gidi tinh, tudi, &nh huéng moi trudng)

b4
Sinh 1y Bénh ly
Pac hién Khoéng Pic hiéu
oo

Phan ¢ng mién dich

oo

Mién dich — Di ting

So d6: Cdc dang tinh phdn ung (15)

AdoA.D cho ring trong s6 cdc y&u t6 anh hudng dén sy hinh thanh thé
tang di Gng thi sy tiém phong réng rdi hién nay (chong cdc bénh dau mua, bach
héu, ho ga, viém nio, dai...) ¢6 mdt ¥ nghia dac biét. Viéc sir dung khdng sinh
rong rai 12 nguyén nhin giy nén cAc tai bién di ing ddng lo ngai. Cidn ludn ludn
nhd rdng khi dung khdng sinh chiing ta d6ng thdi gy min cim co thé tré em va
it nhiéu dd tao ra & co thé d6 trang thai di tng. Trang théi nay c6 thé biéu hién ra
khi diing khdng sinh nhic lai ciing nhu khi c¢6 cdc di nguyén khéic nhau tic dung
(tiém cdc loai thuSc khdc nhau, mot s§ thic an, phdn hoa, vi khudn, virut,
nam...). N6i mot cdch khdc, tic dong clia cic yéu 16 & moi trudng bén ngoai
déng vai trd quan trong dén sy phat trién tinh trang di Gng [1].



H4u hét cdc loai thudc déu 13 hapten nhung khi vao co thé thi ¢ thé két
hop véi prrotein huyét thanh hodc protein cic mo va trd thanh cic di nguyén
hoan chinh (khdng nguyén toan phdn). Cic khéng nguyén ndy kich thich co thé
tao khéang thé va giy nén trang théi min cam véi thudc.

Theo Davis va cong su (1970): tan sudt cic trudng hop di dng thudc phu
thudc chil yéu vao nghé nghiép, It tudi, tinh hinh sin xuit va nhiéu yé&u 8 khéc.
Ti 1¢ di img rdt cao & nhilng cén bd nhan vién ma nganh nghé c¢é lién quan dén
ti€p xitic v4i thude: clra hang thudc, nha may san xuét thudc, cdc thdy thude, bic
sfthiy ... (1, 15).

Chida T. (1986) nghién citu mdi lién quan liéu ddp dng gilta tdn sudt phoi
nhi€m vdi bot thudc va ti 1é khoi phét di dng cho thdy trong nhém cong nhan cé
tién st di tng, thi t 1& khdi phét di @ng tdng cling véi tdn s6 phoi nhiém déi véi
cdc di nguyén nay. Trong khi & nhiing ngudi khong c6 tién st di dng thi ti 1¢
khoi phét chi ting & nhitng ngudi ¢é tin s6 phoi nhim cao v6i di nguyén nay
(1, 15).

Bugaeva V.A. (1990) nghién ctu di Gng thuSc trong nhén vién y t€ cho
thdy: cdc bi€u hién di rag hay gip nhdt & nthém y t4 nhitmg khoa l14m sang. Cic y
t4 c6 ddy du dic diém di dng thudc nghé nghiép v6i nhimg bi€u hién thudng xudt
hién & noi lam viéc, nh4t 13 cudi ngay lam viéc, diéu nay khong thdy vao nhing
ngdy nghi va ngay 1&, ké ca nhitng ngay nghi phép (1, 15).

Rudzki-E, Rebandel-P, Rebandel-B, (1986) nghién ctu di ng nghé
nghiép v6i khdng sinh & 57 y t4 bi viém da ti&€p xiic nghé nghiép véi khdng sinh
phét hién 37% c6 phan ng duong tinh véi cic thuSc niy. Cing tuong tu & 34
cong nhan dugc phdm c6 ti 1¢ duong tinh 13 41% con & 31 bac s§ ngoai khoa thd
y ti 1& ndy 1a 29%. Hon nifa, trong s6 6 y td c6 biéu hién di ting dudng ho hdp véi
penicillin thi mot trudng hgp da bi s6c phan vé do ti€p xic (1, 15).

Nhiing diéu trinh bay & phén trén cho thdy di dng thudc c6 tinh chat bénh
nghé nghiép c6 mot s6 diic di€m 1am sang riéng biét, va khi thi€u nhitng phrong
phdp chinh xdc chdn doédn, du phong va diéu tri c¢6 thé din dén nhitng hdu qua
nghiém trong, tuy da c6 nhiéu thong bdo vé van dé nay (Catkhanop A.M., Ado
A.D., 1980, 1982; Goriashkina va cong sy, 1985; Cudrin A.N., Borodin Iu.P.,
1985; Phedorovich S.V., 1986).

N6i mot cach khéc, ti 1¢ di tmg thuSc nghé nghiép phu thudc vao tin s va
tdn s& phoi nhiém vdi di nguyén.



Jame RB. (1996) (51) di néu lén cdc yé&u t6 anh hudng phét trién di Gng
thudc nhu:
- Yé&u t6 thube: - Tinh chét cta thudc
- Pudng vao co thé clia thudc
- Cich su dung
- Yéu t6 ngudi bénh: - Tudi va giGi
- Co dia, thé tang di iing clia ngudi bénh (atopy)
- Mot s6 bénh ¢6 lién quan dén phan ting thudc.
Nhimg bénh nhan c6 co dia atopy phan Gng niang hon nhitng ngudi cé co
dia binh thudng. G nhiiag ngudi c6 tién sit nhay cam véi thudc thi c6 thé c6 phan
ing véi thudc khi dung lai. Bénh Luput ban do h¢ thdng ¢6 ti 1¢ di ting thudc cao
hon so véi cdc bénh man tinh khic. Nhitng bénh nhéin suy y&éu mién dich nhu
gidm globulin mdu, sarcoidosis, hodgkin ... ¢6 thé it phan ng v4i thudc.

Vervloet D. va Durham S. (1998) néu 1én cdc yéu t6 nguy co gay di dng
thudc nhir sau (85).

o Yéu t6 Iién quan dén nguoi bénh:

Tudi, gidi, di truyén, thé tang di Gng (atopy)

o Yéu 16 lién quan dén thudc:

Kich thugc phan tir 16n, cdu triic ludng tri, hapten, dudng vao, liéu lugng,
thoi gian diéu trj va tiép xdc.

» (Cic yéu (6 kich thich:

Céc thubc f Bloker, hen phé€ quan, ¢6 thai.

Theo Nguyén Nang An, L& Van Khang (1999), di dng do thudc cé cic yéu
t6 nguy co va dic diém nhu sau (1, 3).

. Yéu 6 di truyén, co dia va thé tang, I¢a wéi va gidi tinh ¢6 vai trd
nhét dinh. Di dng thudc dé xdy ra & nhitng ngudi cé bénh di tng, co dia di ing,
yéu t6 HLADWR,, & ha tudi 20 - 50, & nit giéi nhiéu hon, & ngudi gia va tré em
it gap hon.

. Tinh khéng nguyén khong déng déu giita cdc loai thude do cdu triic
hoa hoc va phan tif lugng cha thuSc. Thudc ¢é nhitng nhém dic hiéu (NH,;
CONH,; NHOH; OH; COOH) dé& gin vao gdc hoat dong clia phan tif protein co
thé (COOH; SH; NH,; NHCNH,). Thuéc c6 phan tit luong cang cao cang d& gay
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di dng (tir 300.000- 600.000), trir mot vai thude nhu insulin, dextran thi mac ddu
phén ti Iugng thdp (5000 - 6000) nhung vin gy di tng manh.

eDi {mg thutc phu-thudc vao cich sir dung thubc: Sir dung thudc khéng
diing; cang dung nhiéu 14n, nhiéu thudc cang dé bi di tng .

eTinh min cim chéo, tinh twong tic, tuong ky. Ban diu di Ung vdi cic
thudc trong mot ho sau d6 di ing véi ca cdc thudc & ho khéc.

eKhong c¢6 méi lién hé giita cdc tinh chat dugc 1y cia thude: mot loai thudc
gy nén nhiéu biu hién ma mot biéu hién ¢6 thé do nhiéu loai thudc.

e Trén mot co thé cé co dia di tng, mot lugng rdt nhod di nguyén (vai peg)
¢6 thé gy ra phan ng di Gng .

¢ Tinh da gid: ddu tién chi di Ging d6i v6i 1 loai trong 1 nhém. Sau d6 di ting
v4i tdt ca cac loai trong nhém.

4. NGHIEN CUU DI UNG DO KHANG SINH NHOM BETA-LACTAM:
4.1. Su ra doi ciia penicillin va nhém beta-lactam:

Viéc phat hién penicillin gén lién v6i tén tubi clia nha bac hoc ngudi Anh
Flemming (15) nam 1929. Tir nhan xét kinh nghiém dén gian ding 16p mdc xanh
moc trén miu banh mi hodc dia thuc phdm d€ diéu trj cdc vé&t thuong c¢6 mu.
Flemming d3 ph4t hién trén cdc moi trudng nudi cdy tu cdu vang, khi ¢ 14n ndm
penicillin thi khudn lac gdn ndm d6 khong phét trién dugc. Tiép d6, nha bac hoc
di ching minh tdc dung cla 16p md&c xanh 12 mot chdt dic biét do vi khuén tiét
ra goi la penicillin tir moi trudng cdy ndm penicillium notatum Flemming cdy
penicillium va thu dugc chdt penicillin, & dd pha lodng 800 l4n, d4 chin dimg sy
phét trién cta vi khudn. Pdu nam 1939, Florey va Chain & Vién bénh hoc Oxford
da thanh cong trong viéc san xudt penicillin tinh khiét, ¢é hiéu luc hon hop chat
penicillin cta Flemming nhiéu 1an. Sau Dai chién thé gidi thit TI, viéc san xuat
penicillin duge tién hanh theo qui md cong nghé. Trong mot thoi gian dai, san
xudt bao nhiéu ciing khong di ddp dng nhu cdu cia nhan dan, vi day la thudc
diét khudn manh nhét, dugc ding trong céc trudng hgp: mun nhot, nhiém tring
huyét, viém mang phéi, viém phdi, viém mang ndo, hoai thit sinh hoi, lau, giang
mai, nhit 13 trong cdc phiu thuat giy xuong hd, viém xuong chiim vv... Su ra
ddi cla penicillin dd tao nén chuyén bién to 16n trong diéu tri cac bénh nhiém
khudn.

Nho thanh tru cia hod hoc, ngudi ta da bigt duge cdu tric cia penicillin
va trén ¢d s§ do, san xudt véi qui mo cong nghiép theo phuong phdp téng hop
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hoidc ban téng hop. Cic loai penicillin t nhién va bdn téng hop, cing véi cic
cefalosporin hgp thanh “h¢” beta-lactam.

Beta-lactamn 1 nhan chung cho cdc khdng sinh ho nay (15). Khi két hop
vél vong thiazolidin, tao duge a xit 6-aminopenicillanic 12 thanh phdn chi yéu
cia penicillin. Khi Két hgp v6i vdng dihydrothiazin tac dugc a xit
7-aminocephalosporanic 14 thanh phdn chu y&u cla cdc loai cephalosporin.
Beta-lactarn d6ng vai trd chilt y&u trong tic dung khdng sinh clia ca ho nay .

(So dé)
S CH,

NS

R-NH-CH- CIH C—CH, Axit 6-aminopenicillanic —

| |
0= C_N—CH-—COOH; — penicillin
Y

Beta-lactam . Thiazolidin

7 \CH o .
R-NH-CH - | 2 Axit 7-aminocephalosporin

N N
Beta-lactam  Dihydro thiazin

So dé: Cdu tric cdc khang sinh ho beta-lactam

4.2. Dic diém dich té hoc di img do thudc va di g do khéng sinh ho
beta-lactam.

Hi¢u qué diéu tri cdc bénh nhiém khudn cla ho beta-lactam rdt l6n. Tuy
nhién, chi sau moét thoi gian penicillin duge sir dung rong rdi, nhing tdic dung
phu véi nhimng tai bién nghiém trong da xay ra. Nguyén nhan va biéu hién cta di
tng thudc rit phong phi, da dang (1, 3, 5, 9, 42, 44).

4.3. Cac loai thuéc khdng sinh ho beta-lactam giy di tmg:

Theo s6 liéu thdng ké cla Pichichenco ME (1998) trong s& 329 ngudi
bénh c6 tai bién di tng véi khdng sinh, penicillin 12 thuéc ¢d vai trd quan trong
nhét, chiém 58,7% (67).
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RemanoA va cong su (1998) nhin xét: nhitg tai bi€n di tng trong khi
diéu tri bing penicillin gip vdi ti 1¢ 83,3% & nhimg bénh nhén trude d6 da diéu
tri bing thudc nay va chi ¢6 16,7% bénh nhan ding thuGc mot 14n (78).

RomanoA,Blaca M (1997) ¢6 nhin xét tuong tu trén, thdy ring: trong
nhitng thudc hay gay di tng thi penicillin vin & hang dau (79).

Nhiéu tic gia nhidn manh miic 4 trdm trong cta cic phan dng di tng véi
ampicillin. Soza A (1999) nhan xét s6c phan vé xudt hién & 2,5% ngudi bénh di
ng. Ngudi ta phat hién min cam véi 2 hodc nhiéu loai khdng sinh nhiéu hon la
vdi 1 loai khang sinh.

Nghién ctu vé di dng thudc & Ha Noi, Nguyén Ning An (1970-1973) da
thong bdo tai bién dj iing thudc ngdy cing ting vdi nhiéu loai thudc c6 thé gay di
tng , nhung chl y&u la khing sinh va trong d6 penicillin ditng hang dau (2, 3).

Vervioet (1998) nhan xét: Su qud min chl y&u 1a khang sinh, rd nét nh4at
1a beta-lactam, sulfamid va cdc san phdm hormon, ngoai ra cdn ¢6 hién tugng di
tng véi thudc khang histamin cromoglycat, glucocorticoid (85).

5. CO CHE DI UNG THUOC:

Ado A.D (1960, 1978) phén biét 3 giai doan chit yéu trong nhiing co ché
di Ung: Giai doan min cam; Giai doan sinh hod bénh va giai doan sinh bénh.

Giai doan min cidm bét ddu tir khi di nguyén lot vio co thé. Do tic dung
cia di nguyén, hinh thanh khdng thé di ting va két thdc khi khdng thé nay gin
vao mang t&€ bao, trudc hét 1a cic t&€ bao dich nhur t€ bao mast, bach cdu 4i kiém
(basophil). ‘

Giai doan sinh hod bénh: do su két hop clia di nguyén vdi khdng thé di
ting, nhiéu hoat ch4t sinh hoc trung gian dugc gidi phdng;

Tir sy phan hay ctia cdc t& bao b hat: histamin, serotonin, bradykinin,
ECF (Eosinophil Chemotactic Factor), PAF (Platelet Activating Factor).

- Tir cdc phospholipit: leucotrienes, prostagiandin

- Nhém cytokin véi hon 12 loai interleukin, mot s6 interferon, lymphokin

Tadc dong clia cic hoat chét sinh hoc trung gian dén cic t€ bao, t6 chiic
khac nhau cla co thé din t6i nhitng réi loan chdc ning co thit ph€ quin, phui né
niém mac...) hodc tén thuong 6 chirc (tan v héng cdu, gidm bach cdu...). P6 1A
giai doan sinh 1y bénh véi nhitng biéu hién 1am sing cla dj tng .
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Trén co s& phan loai cha Gell va Coombs, nhiéu tic gia (Bellanti JA.,
1971; Samter M., 197%; De Weck A.L, 1978; Ado A.D., 1978; Jager L., 1978;
Koctur KovG., 1984; Perrin L.F, 1984; Torloti J.C, 1993; Holgate S.T.1998;
Roitt 1. 1998; (32, 41, 53, 77, 80) di nghién citu va phén biét 4 loai hinh di tng
voi khédng sinh ho Beta-Lactam;

Loai hinh I c6 tén 12 loai hinh di tng téc thi, c6 su tham gia cla IgE

- Loai hinh II, ¢ tén la loai hinh gay doc t€ bao, duoc tao ra do phan Gng
clia khing thé (IgG, IgM) véi t€ bao c6 cic hapten (Beta-lactam) trén mang &
bao vi phitc hgp bd thé.

- Loai hinh III, ¢4 tén loai hinh phitc hgp mién dich. Phdn @ng loai hinh
ndy c6 vai trd clia phitc hop khdng nguyén - khdng thé IgG, IgM) va clia bd thé.

- Loai hinh IV, ¢6 tén goi la loai hinh di tng mudn cla t& bao lympho min
cam véi di nguyén,

5.1. Co ché dj tmg loai hinh I (Ioat hinh di tng tirc thi).

Céc thuSc khi vio co thé chuyén hod thinh cdc sin phdm trung gian.
Nhig san phdm trung gian nay c6 nhém “dac hiéu” két hop véi petein chia co
thé va tr& thanh di nguyén hoan chinh. Nhing di nguyén nay bi dai thue bao phit
hién, xit 1§ va chuyén nhilng dic diém cta di nguyén dén t€ bao c6 thdm quyén
mién dich 12 t€ bao lympho Th (T gidp dd), cdc t& bao nay dugc kich thich (Th2)
ti€t ra cic cytokines (IL-4, IL-10) tic ddng t&€ bao lympho B. Do tic ddng cia
céc cytokines, t€ bio B ting sinh nhanh chéng va biét hod thanh plasmocyte
(twong bio) 13 noi san sinh ra globulin mién dich E (IgE) ddp dng dic hiéu vdi di
nguyén. Cic IgE nay gin vao t€ bdo mast bing thy cdm thé Fc va min cam cic
t€ bao nay. Khi di nguyén (Beta-lactam) vao cd thé 14n 2, gip cic t&€ bao mast
min cam noé s& két hgp vdi cdc IgE da ghn sin trén bé mat cla t€ bao mast, ting
ndng do canxi (Ca®*) trong t& bao din t6i viée giai phéng cic chat trung gian hod
hoc tién phat nhw: histamine, prroteases va thif phit nhu : Leukotrienes va
prostaglandins. Cic chét trung gian hod hoc nay tic ddng dén cdc co quan dich
nhu huyét quan, phé quan vv... gay nén cdc biéu hién 1am sang cta di tng nhu:
s6c phan v&, sGt mia, hen ph€ quan, cham .

5.2. Co ché di img loai hinh II (loai hinh gay doc té bao Typ II).

Cdc thudc déu 1a hapten (di nguyén chua hoan chinh) khi vao co thé gin
vao nhitng nhém quyét dinh khirg nguyén cla co thé trén mit cac t€ bao mau
(héng cdu, bach cau, ti€u cdu) va trd thinh c4c di nguyén hoan chinh. Di nguyén
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nay kich thich co th€ tao ra khang thé di dng. Khang thé di dng k&t hop vdi di
nguyén déng thdi hoat hod bd thé. Phnc hgp nay hoat hod cdc thanh phén trong
b6 thé, dic biét 1a C,,, Cs,, gy nhiém doc cho t€ bao, phd hiy t&€ bao méu, biéu
hién 1am sang v6i cic hoi ching thi€u m4un tin huyét, gidm bach cdu, giam tiéu
cau.

DN  Hapten COOH, NH,OH, ...

KT IgG

Vai trd b8 thé: c6

1. Héng cdu 2. Bach céu 3. Tiéu cdu

4. DN hoan chinh — phéan hiy cdc t&€ bao miu

5. Thé 1am sang: Thi€u m4u tin huyét gidm bach cdu, gidm tiéu cdu
5.3.Co ché di ting logi hink I (logi hinh phitc hop mién dich, Typ III).

Trong co ch€ cic phan ting di tng do thudc thudc loai hinh III (loai hinh
phan @ng Arthus) vai trd cia cdc phidc hop mién dich, dién ra nhu sau:

Céc di nguyén beta-lactam vio co thé trong khu vuc thira di nguyén, 1am
hioh thanh khéng thé di tng & trong cdc huyét quan. Khdng thé di ¥ng 13 nhimg
globulin mién dich thuoc 16p IgG va IgM. Cic di nguyén két hgp véi khdng thé
di tng trong huyét quan s& hoat hoa b thé, tao nén phitc hop mién dich, két qua
din dén su xudt hién cdc hoi ching di vng: bénh huyét thanh, sét do thudc,
Luputs ban dd hé théng, viém da khép dang thdp tién trién, viém c4u than vv...

5.4. Co ché di img loai hinh IV (con ¢6 tén goi 1a loai hinh di ing
muén , Typ IV).

Thutc vao co thé, gip dai thuc bio “xit 1y’”: Pai thyc bio tiét ra
Interleukin 1 (IL1) va theo hé ARN truyén dat nhiing nhém quyét dinh khing
nguyén cua loai khdng sinh gay bénh, tao ra nhiing t&€ bao lympho T va B mén
cam, ching lam chifc ning cta khang thé di dng. Cic Lympho bao méin cam két
hop véi di nguyén thude tao nén phiic hgp mién dich. Phitc hgp nay tiét ra MCF
161 cudn dai thyc bao dén phiic hgp T min cam + B min cam. Do énh huéng cia
y&u t6 hod {mg dong dai thuc bao tiép cin phdc hgp mién dich; xuit hién hién
tugng thuc bao d6i véi phidc hgp mién dich ndy (do tic dong cla cdc men
Lysozom nim trong cdc hat ctia dai thuc bao), hau qua la giai phéng mot loat
poiphokines va lymphokines trong dé c6é yéu t§ gay viém, yéu t6 phan huy
lympho bao, y&u td chuyén dang lympho bio, y&u t6 Gc ché di tén bach cdu va
dai thuc bao... Tac ddng cua cac Lymphokines néi trén lam xudt hién nhiéu hoi
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ching di tng loai hinh mu6n nhu: viém da ti€p xic, hdi ching Strevens-Johnson,
hoi ching Lyell, @6 da toan thén vv...

6. CAC BIEU HIEN LAM SANG CUA DI UNG THUOC

Di (ng thuGc 1a bi€u hién 1am sing gidng nhau c6 thé gay ra bdi cic loai
thu6c khdc nhau: Nhiéu tic gia (1, 10, 18, 29, 49, 51) da mo ta va phén loai lam
sang cla di ng thudc nhu sau:

6.1. Biéu hién ngoai da:

Pay 14 biéu hién hay gip nhét cha di ting thuSc. Nhiéu loai ban khic nhau
do thudc gay ra khong de doa tinh mang bénh nhan bao gém ngtra, may day, phu
Quincke, viém da ti€p xidc, eczema hod, ban nhay cam véi dnh sdng, ban xudt
huyét di ing, ban mun phong nudc, ban hén hgp. Phéan dng di ting thudc nghiém
trong nh4t 14 viém da tr6c vay, hoai t& thugng bi nhiém doc, hoi ching Stevens-
Johnson, hoi ching Lyell.

6.2. May day :

La triéu ching hay gip nhét cha di dng thudc. Cic loai thude déu cé thé
gdy may day, hay gap hon ca la khang sinh, thuSc chéng viém non-steroid,
vacxin, huyét thanh, cdc loai vitamin vv...

Sau khi ding thuSc ngudi bénh thdy néng bimg, nga ram ran mot vai chd
trén da, & nhitng viing nay xudt hién nhitng sdn phit mau héng nhat, kich thudc to
nhé khong déu, hinh tron hoic bdu duc ditng thinh timg ddm & mat, cb, tay,
chan, than minh, k&m theo c6 thé sot, budn nén, ngita, khé thé nhe vv...

6.3. Phit Quincke: Do Quincke mé tad ndm 1882. Trong da va t§ chifc
dudi da clia ngudi bénh xudt hién timg ddm sung né, dudng kinh 2 - 10 cm, xudt
hién & nhiing viing da trén khép, than minh, & quanh mét, mat, dac biét & mi mét
vad moi 1am bién dang mit. Miu sic da & nhimg ving sung né nay c¢6 thé héng
hodc binh thudng, cAm gidc ngda va cing da. Ngoai ra c6 thé xudt hién phu
Quincke & thanh quan gay khé thd, & dudng tiéu hod gay budn ndn, dau bung, ia
chdy, & nfo gay nhitc nita ddu, & tir cung gdy dau bung dudi, ra mau am dao.

Cic thudc gay phit Quincke ding hang d4u vin 13 penicillin, streptomycin,
ampicillin vv... C4c thu6c chong viém non-steroid: Salicilic, indomethacin,
aspirin vv...

6.4. Viém da di @ng do tiép xdc:

Thoi gian xuvit hién bénh sau khoang 5 - 7 ngay khi ti€p xtc véi thudbe.
Ving tén thuong 1 chd cé di nguyén tiép xiic véi biéu hién ngita, d6 da, sung
né, mung mong va cing. Cic thudc gay viém da di ¥ng thudng 13 cdc loai thusc
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md. Ding dudng udng ciing gy ra nhiing tri¢u chiing nhu trén kém theo gay do
da toan than. Ngudi ta chia viém da di ing ti€p xic do thudc lam 3 loai: viém da
do nghé nghiép, viém da do sir dung thudc va viém da do ding m§ phim.

6.5. D6 da toan than: La hoi chiing gébm c6 viém do6 da, dong thai cé
bong vay nhung triéu chitng d6 da 13 quan trong nh4t.

Bénh xudt hién 2 - 3 ngay, trung binh 6 - 7 ngay, ¢6 thé 2 - 3 tudn sau khi
ding thudc. Ngudi bénh sdt cao, ngita, ndi ban dd va ti€n trién nhanh chéng
thanh do da toan than. K&m theo c6 bong vy nhu phin & k& tay, chén, c6 thé bi
nift da, d6i khi boi nhiém c6 ma.

Cic thudc giy d6 da toan than ding ddu vin 1a cic loai khing sinh,
sulfamid, thudc chéng co giat, an thén, cic loai chéng viém non-steroid.

6.6. Hong ban niit:

Bénh thudng xudt hién 2 - 3 ngay sau khi diing thu6c, ngudi bénh sét cao,
dau ngudi, xudt hién nhiéu nét to, nho ndi 1én trén mit da, nhén do, 4n dau, vi tri
& gifta trung bi va ha bi. Cic nét thudng & tit tri, thinh thoang cé & mit, than
minh. Mau sic clia n6t chuyén dén tit mau d6 dén tim, xanh rdi nhat dén.

Céc thubc c6 thé gay hong ban niit 1a penicillin, ampicllin dic biét 1a
sulfamid, bromid wv...

6.7. Hong ban nhiém sic ¢ dinh:

Bénh xudt hién vai gid hodc vai ngay sau khi dung thudc. Ngudi bénh s6t
nhe, mét moi, trén da ruit hién mot hoic nhiéu ban mau sm, cic ban nay & tf
chi, thdn minh, moi va s& xuft hién chinh vi tri d6 néu nhiing ldn sau lai ding
thu6c nhu viy. Cic thudc hay gdy hong ban nit tetracyclin, aspirin,
phenylbutazol, bacbituric vv...

6.8. Hong ban da dang:

Bénh bit ddu mot vai ngay sau khi diing thudc, ngudi bénh sét nhe, mét
mdi, dau khdp va xuft hién ban sdn, c6 thé c6 mun nudc va bong nudc trén da
néu 12 “th€ hodn toan trén da”. Néu sot cao, rét run, dau lung, dau khép, phat ban
¢4 bong nudc tip trung thanh timg ddm, sau lan ra todn thin, miéng, 13 “thé cdp
tinh”.

Hoéng ban da dang 1a hoi chitng ¢ ban d6, san, mun nuGe, bong nudc, tién
tri€n c4p tinh.

Cic thuéc c6 thé gy héng ban da dang Ia sulfamid, tetracyclin,
phenobacbital vv...
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6.9. Hoi chitng Stevens - Johnson :

Sau khi dung thuSc vai ngay, tham chi vai gid, ngudi bénh sét cao, mét
ngita khip ngudi, néi ban do va bong nudc trén da, viém loét cic héc tr nhién:
mét, mii, miéng, hau mo6n, bd phén sinh duc, ¢6 thé kém tén thuong gan thén.

Céc thudc peniaillin, ampicillin, gentamycin, cic thuSc chdng viém non-
steroid vv... d& gay ra hoi chiing nay.

6.10. Hoi chimg Lyell:

LA tinh trang nhiém doc da di dng nghiém trong nhat, gay t vong nhiéu
nhét - Lyell 12 ngudi ddu tién mo ta hoi chitng nay vao nam 1956. Bénh xu4t hién
tir vai gid dén 1 - 2 tudn sau khi ding thuGc véi cdc triéu ching: mét ra roi, st
cao, rét run, ngita khdp ngudi, trén da xudt hién nhiéu mang 46, c6 khi k&m ban
xudt huyét, vai ngay sau-16p thugng bi bi tich khoi da, khé dong vao 1a trot da
timg mang (d4u hiéu Nikolski duong tinh), viém loét cdc héc ty nhién, cé tén
thuong gan thin.

Céac thudc gy ra hoi chiing nay 1a penicillin, ampicillin, streptomycin,
tetracyclin, trimazol vv...

7. BIEU HIEN TOAN THAN CUA DI UNG THUGC:
7.1. S6c phan vé:

S6c¢ phan vé 12 tai bién di tng nghiém trong nhét, dé gay tr vong nhat vdi
nhiéu loai thuéc c6 thé gay s6c phan vé nhu khdng sinh, huyét thanh, vacxin,
thudc chdng viém non-steroid, vitamin C.

Bénh canh 1am sang cua s6¢ phan vé da dang, tir nhitg biéu hién nhe nhu
bdn chén, hodng hét, dau ddu, hoa mét, ndi may day, noén, budn non, khé thd,
dau bung, tim d4p nhanh, huyét 4p tut dén nhitng biéu hién niing nhu nghen thé,
co giat, nhip tim yé&u, huyét 4p khong do dugce. Trudng hop t6i cdp xay ra ngay
nhiing phit d4u tién sau khi ddng thudc véi tdc do chép nhodng: ngudi bénh hon
mé, co giat, ia'ddi khong tr chi, tim loan nhip, huyét 4p khong do dugc, bénh
nhén tf vong sau vai phit.

7.2. Biéu hién huyét hoc:

Nhiéu trudng hop di tng thudc gay gidm hdng cdu, bach cdu, tiéu cdu. Cic
bénh 1y hay gap 1 thi€u mdu huyét tdn, xudt huyét gidm tiu cdu, ching mat
bach ciu hat. Céc thudc quinin, sedormid hay gay xuft huyét giam ti€u c4u,
chitng mat bach cdu hat. -

‘Penicillin, quinidin , vv... gly thiéu miu huyét tin
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Phenothiazin phenylbutazol, chlorocid, thudc chéng co gidt gy ra chitng
giam bach c4u hat.

7.3. Biéu hién & than:

Viém cu than do di tmg thudc 13 hién tugng tam thdi va hoan toan bodi
phuc dugc. Biéu hién viém th4n mén xuét hién & mot s§ it bénh nhén sau diing
thudc giam dau kéo dai.

7.4. Luput ban dé do thudc:

Bénh ndy da dugc md ta trong qud trinh diéu tri kéo dai véi hydralazin
procainamit, stretomycin, methyldopa, penicillin, vv... Cin phan bié¢t lutput ban
do do thuGe va lutput ban d6 h¢ thdng qua khai thdc tién sit, lam sang va xét
nghiém dic hiéu,

7.5. Bénh huyét thanh:

Viém cdu than 1a bidu hién néi bat cla bénh huyét thanh thyc nghiém
nhung it gip trén ngudi. Tuy vay, S.Delapava 1962 cong bd 3 trudng hop chét do
viém cdu than sau khi ding huyét thanh (1, 3 ). Co ch€ bénh sinh ciia bénh huyét
thanh da dugc x4c dinh thudc typ III theo phan loai cia Gell va Coombs. Ngoai
penicillin, nhitng thu6c khic nhir sulfonamid, streptomycin, vv... ciing gay nén
hoi chiing gi6ng bénh huyét thanh.

8. DI UNG THUGC VA cO CHE TON THUONG TE BAO GAN:

Khi vio co thé thube duge chuyén hod & gan nhd cdc enzyme. Chuyén hod
thudc & gan dugce chia lam 2 giai doan: giai doan 1 bao gém: Cic phan g oxy
hod khir dugc xic tdc boi hé théng enzym oxy hod khit ¢6 chic ning hén hop,
trong d6 cytocrom P-450 1i chinh. Giai doan 2 gm cdc phan @ng lién hgp va
dugc xic tic bdi cdc enzyme transferase.

Khi bénh nhin dﬁng thubc, phdt hién c6 ting ndng do cic enzym gan
trong mau thi cic kha ning sau c6 thé xay ra:

- T6n thuong xay ra do cd ché hod sinh dugc tao ra trong qué trinh chuyén
ho4 thudc, co ché nay phu thudc vao liéu luong thudc, ban chait hod hoc va mang
bao tuong cla t& bio gan, sy 6n dinh ndi moi clia t&€ bao vao ti thé, vao hoat dong
cta cdc enzyme. C6 mot s§ thudc ding lau, khong giy di ing nhung lam tang
cdc enzyme gan.

Tén thuong xdy ra do co ché mién dich: Co ché nay phu thudc vao co dia
bénh nhan, bin chait hod hoc cia thudc, chit chuyén hoi cua thudc, nhung khong
phu thuoc liéu lugng thude. Tén thuong theo cd ché mién dich dugc gay ra boi
cic mediator: histamin, _serotonin, bradykinin, leukotrien vv... Cic hod chét
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trung gian nay lAm ting tinh thdm mang t€ bao, gay co cic t&€ bao bidu mo, gian
mach 1am cic enzyme thoét vao mau (29).

Tén thuong gan do thudc thudng x4y ra & nhimg bénh nhan di dng thudc,
nhit 14 nhitng bénh nhan ning nhu hoi ching Stevens-Johnson, Lyell, s6c phan
vé vv... (29, 30).

Tén thuong gan do thudc bao gdm 3 type:

- Typ I: Viém gan cép, dac di€ém gén gi6ng viém gan virus. Viém gan cdp
12 biéu hién ning vi d& din dén suy gan t&i cAp hoic tién trién min tinh thanh xo
gan.

- Typ II: Viém gan & mit c4p, tién lugng t6t nhung d& bo s6t vi gidng nhu
tic nghén dudng mat.

- Typ III: Viém gan hdén hop, bao gém ca 2 loai trén.

Tén thuong gan do di dng thudc thudng c6 mot s6 dic diém: ting bach
céu ua axit, thadm nhiém -bach cdu 4i toan, xudt hién t€ bao Giant, nhiém md vi
mach vv... (29, 30). Mot s& tdn thuong mé bénh hoc cha gan c6 thé gip do
thudc nhu hoai tir ving, viém gan trung tim khong dic hiéu, phan Ung gidng
viém gan virus, ¥ mat, viém gan man, xd hod (29).

Trong tén thuong gan do thudc cic enzym gan thudng ting cao hay gap l1a
AST (asparate Aminotransferase) va ALT (alanin aminotransferase).

Aminotransferase 13 nhém enzym xiic tic cho qué4 trinh chuyén nhém
amino ¢i nhém axoacid.

3 & bao gan, ALT hoan toan & bao tuong trong khi cdc d0ng enzym khac
c6 & trong ty thé va bao twong. Vi vay c6 thé thdy néng do cta AST, ALT ting
riéng 1€ trong mot s¢ tén thuong ngodi gan nhu nhéi mau co tim. Ci 2 enzym
nay déu tim thdy trong huyét thanh, dich mat, dich ndo thy, nhung nguén géc
cia 2 enzym nay trong huyét thanh chl yéu tir t& bao gan.

Po néng d¢ 2 enzym nay c6 ¥ nghia trong viéc chdn dodn bénh gan cidp
hodc man. Mot s& thudc va hod chdt ¢6 thé gay viém gan nhiém doc, khi dé sé&
c6 tinh trang ting tinh thim mang hodc phd huy t& bdo gan va cdc enzym nay
dugc giai phéng vao trong mau. Cic enzym ndy tang 13 d4u hiéu cua sy tén
thuong té€ bao gan.
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Phan 2
pOI TUONG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU

1. POI TUGNG NGHIEN CUU
La 6641 cdn bd va nhan dan céc tinh Hoa Binh, Hai Phong, Nghé An,
Lam Déng va Thanh ph6 H6 Chi Minh.
Cu th€ mdi tinh chon: mot bénh vién da khoa tinh, mét nha mdy, mot
phutng va mot xa. ]
- Tinh Hoa Binh: Bénh vié¢n Da khoa tinh, phudng Péng Tién x3 Dan Ha,
Xi nghiép May thuc hién trong thing 1/1999;
- Hai phong, bénh vién Viét Tiép, phudng Hoang Vian Thu, xa Doan X4,
Nha mdy déng tau Pha rimg - Thuc hién trong thing 12/1999.
- Nghe an: Bénh vién Nhi Nghé An, phudng Hung Binh, xd Thanh Duong,
nha mdy Sgi Vinh - Thyc hién trong thdng 7 - 2000.
- Thanh phé H8 Chi Minh: Bénh vién Nguyén Tri Phuong, phudng 4 Quéin
10, xd Xuan Thdi Thugng, Cong ty may Nha Be -Thyc hién trong thdng 7 - 2000.
- Lam Ddng: Bé¢nh vién da khoa Lam Dong, phudng 8 - TP Pa Lat, xa Lat,
Cong ty cheé Bao Loc - Thuc hién trong thiang 7 - 2000.

Va 2671 cén bd, nhan dan 2 tinh Hoa Binh, Nghé An dé thuc hién cdc
bién phdp can thiép vé phdong chdng di ting thudc- Thuc hién trong théng 8,9 -
2001.

2. PHUONG PHAP NGHIEN CUU.
2.1. C& miu sir dung cho dié¢u tra cdt ngang:

Zi5F0
Trong d6: 7, - g : do tin cay 95%
P : Ti 1¢ di dng thudc
Q=1-P
d?: sai s6 3 %
Tit cong thic trén, c¢§ miu cho mbéi nhém nghién citu 13 150 d6i twong.

Mbi nhém ndy s& stt dung ¢ miu 150 x 2 = 300 ddi tugng dé ting do tin ciy va
mang tinh dai dién. '

n

2.2. Phéng vin tryc ti€p timg déi tuong nghién ciru dé phat hién ti 1é
di img thuéc theo miu sau:
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PHIEU PIEU TRA DI UNG THUOC

L. PHAN HANH CHINH:
1. Ho va tén: Tubi: Nam (nif)
2. Nghé nghiép hién nay
3. B3 1am dugc bao nhiéu ndim trong nghé: nim
4. Dia chi noi cong tic:
5. Dia chi gia dinh:
6. Dan toc:

IL. NOI DUNG PIEU TRA (c6] khong ()
1. P4 bi di ing vGi thudce gi ? (ghi rd tén thudc)
2. Xir 1y tai chd sau khi di ing thudc
3. Di iing 14n thit m4y khi ding 1 loai thudc

4. Ty mua Il 6. Thucndi : [}
5. Mua theo don O 7. Thudc ngoai: [
8. Pudng dimg thudc:

- UGng: ]

- Tiém: ]

- Boi ngoai da ]

- Nhé mit, nhd mii [

- Khi dung ]

9. Ding thuéc dé chita bénh gi ?
10. Thoi gian xudt hién di tng sau khi ding thudc

- Sau vai phut [l

- Sau vai gidy O

- Sau 1 ngay O

- Sau nhiéu ngay [

11. C4c biéu hién di ing sau khi diing thuéc :

- Chodng ving, kho chiu [
- S6t ]
- Pau diu ]
- Tim d4p nhanh O]
- Khé thé OJ
- Da tim tit []
- Néi may day, min ngtia [}
- Phtt quincke O
- Ban d6 khip ngudi O]
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- Non, buén nén
- Pau bung, ia chay
- Sung phi mit
- Viém da
- Cham
- Hong ban cic loai
- Xudt huyét dudi da
- Bong nudc trén da
- Loét mét, miii miéng
12. Cé méc cac bénh di img hoac di tmg vdi cic chit sau:
- Hen phé& quan
- May day
- Viém miii di tng
- Thic &n (t0m, cua, cd, 8¢, triing, sita)
- Hod chit (son, son phén, kem bdi mit thudc nhudém téc) []
- Long sic vat (chd, méo)
- Phén hoa
- Thai tiét
13. Céc thanh vién trong gia dinh ¢6 bi di dng v6i thudc hodc mic cic bénh trén
khong ?

Qouaooodo

oOogad

000

- Ong ba O
- Bd me O]
- Anh chi em - O
- Con céi U

14. Cic thé 1am sing ciia di ing thudc:

- S6¢c phan vé O

- May day O]

- Phit Quincke U]

- Bénh huyét thanh W

- Viém da dj éing [

- B6 da toan than O

- Hong ban céc loai ]

- Hoi chimg Stevens-Johnson [

- Hoi chitng Lyell. ]

Ngdy  thing  ndm 200
CAN BO GIAM SAT PIRU TRA VIEN
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2.3. Phan tng phan hiy mastocyle

2.3.1. Nguyén ly : Dua vao su thay d6i hinh thai hoc cta t€ bao mastocyte
khi c6 su két hop giffa di.nguyén (thu6c) va khang thé di ing trén mang t€ bao.
Su ké&t hop di nguyén - khéng thé 1am t& bio bi phan hiy, gidi phéng céc chat
trung | gian hod hoc (mediatora) Dua vao ti 1¢ t€ bao mastocyte bi phan hiy dé

dénh gid két qua.

2.3.2. Dung cu - Hod chdt.
- Ban mé chu6t

- Micropipet

- Lamen, lam kinh
- Bu6ng dém Goriaep

- Kinh hién vi

- M4y li tam - Th 4m 37°C
- Huyét thanh ngudi bénh

- Dung dich di nguyén (Pha theo néng do qui dinh)

- Ether gdy mé chudt

- Dung dich Nacl 9%o

- Dung dich xanh toludin 0,1%

- Chudt c6ng tring, trong luong 200 gam
2.3.3. Tién hanh phan uing

- G4y mé chu6t bing ether, cit dong mach c6 cho chay hét m4u, tiém 5-10
ml dung dich nuéc mu6i sinh 1§ 9%o vao 8 bung chudt, day bung 3- 5 phiit réi
ding dao rach bung chuét, ding gac vo tring kéo rudt ra. Hit hét dich trong &
bung (gidu mastocyle cho vao 6ng nghiém ddy tron, ly tdm t6c d¢ 1000
vong/phiit trong 3 phit, hdt bd phin dich n6i. Hoan thanh dich treo t&€ bao bing

nudc mudi sinh 1¥.

- Cho vao 3 6ng nghiém nhilng dung dich sau:

Dich thi nghiém Ong thi nghiem | Ongching | Ong chitng huyét |
(Microlit) di nguyén thanh
Dich vao t€ bao 50 50 50
Di nguyén 50 50 -
Huyét thanh bénh nhan 50 - 50
NaCl 9%o - 50 50
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- L&c déu céc ong va dé th &m 37°/15 phut

- L4y cdc 6ng nghiém ra cho vdo mdi 6ng 50 Microlit dung dich xanh
Toludin dé€ nhu6m t€ bao. L4y dung dich tir méi 6ng nghiém nho 1&n 3 1am kinh
dugc ddnh s6 tuong tnyg, mdi lam S0 microlit, pht lamen va d€m s6 lugng t&€ bao
bi phan hiy trong 100 t&€ bao mastocyte. T€ bao bi phan hiy 1a nhimng t€ bao c6
hinh dang thay d8i, mang bi v& nham nhd, nguyén sinh chat bdt mdu nhat, cé
nhiéu héc.

2.3.4. Ddnh gid két qud:
Am tinh: T& bao bi phan hity so véi hai 6ng chimg < 10%

Duong tinh nhe (#)...vvevveenrnnennsennnne. 11-20%
Duong tinh vita (+4)......cocoiviiniiiinin 21-30%
Duong tinh manh (F++).......oenvene... 31- 90 %
Duong tinh rat manh (), trén 40 %

2.4. Phn (mg tiéu bach cdu dic hiéu (8)

2.4.1. Nguyén ly: Khi di nguyén vao mau két hop véi khdng thé di dng
gin trén mang bach c4u, phitc hgp di nguyén - khing thé hoat hod bd thé, bé thé
tham gia qud trinh phan hiy t& bao.

2.4.2. Cdch tién hanh

* Budc 1:

- Cho vao dng nghi¢m A :
0,05 ml citrat natri 3,8%
0,05 ml di nguyén thudc
0,1 ml miu ngudi bénh
- Cho vao dng nghiém B:
0,05 ml citrat natri 3,8%
0,05 ml nudc mudi sinh 1§ 9%o
0,1 ml mau ngudi bénh
(Lam ong chiing véi mdu nguor binh thuong).

* Bube 2:

Dé 2 &ng nghiém & th &m 37°C trong 2 gid, thinh thoang lic déu.

* Buoc 3:

- L4y ra tir mbi dng nghiém 0,02 ml
Ong A cho sang éng a
6ng B cho sang 6ng b
Cho vao méi éng a, b, 0,4 ml dung dich axit axetic 3% d€ phé héng cdu.
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* Budc 4 :D&m s6 lugng bach cdu trong mdi 6ng a, b bing cich ding
pipet- man hiit bd vai giot phia trén, nhd vao budng dém Guriaep, dém 4 8 16n G
4 géc. Mbi & 16n ¢6 16 6 trung binh. Trong mdi 6 trung binh dém theo hinh chit
chi, trong 6 con dém t4t cd nhimg bach cdu ndm & canh trén va canh phai.

Mitc do t6n thuong cla bach ciu:

- Bach cu truong nd to hon binh thudng

- V& mang bach ciu

- M4t mang bao twong chi con 1 doan nhén

- Bach cdu bi tiéu hiy hoan toan

2.4.3. Cdch tinh két qud: Goi s8 bach cdu d 6ng ala Bo, b 1a Bk.

Bk —-Bo
Bk
Phan ing duong tinh khi chi s6 tiéu bach cdu trén 10%.

Chc phin tng trén duge thuc hién tai Labo khoa di tng-MDLS bénh vién
Bach Mai.

2.5. Pinh lugng cic enzym gan GOT (AST), GPT (ALT) ctia bénh nhin
di ing thuGc bdng may tu dong 4010 ciia hiang Boehringer (Dic).

2.6. Dinh lugng cic globulin mién dich IgG. IgE, IgM trong huyét thanh
ngudi bénh bing mdy phan tich twr ddng Array 360 clia hang Beckmar (M¥), sit
dung kit cia hang nay.

Chi sd tiéu bach cdu = . 100

2.7. Dinh lugng cic té bao Teps Tepgs Teps-

- Pinh lugng céc t€ bao Teps, Ty, Tepss trong médu ngoai vi ngudi bénh
trén may FASC count, sir dung kit ctia hing Becton Dickenson.

+ Nguyén 1y: La phuong phdp dém t€ bao huynh quang dong chiy dua
trén nguyén tic dém t€ bao c6 chon Iwa qua nhimg ddu 4n bé mit cha cic loai t&
bao khic nhau nhd nhilng khdng thé don dong dic hiéu va cdc phén ti huynh
quang.

+ C4c phan tir don ddong dic hi¢u anti-CD4, anti-CD8, anti-CD3 gin FITC
s€ k&t hop dic hiéu véi nhitng 1€ bao lympho Tepy, Tepss Tps (€6 trong mdu thir).
Sau d6 dugc d&€m chon loc va phan tich qua may FASC Count.

Céc k¥ thuat ndy dugc thuc hién tai Labo Trung tim trudng Pai hoc y Ha Noi.

'2.8. Thuc hién budéc can thiép sau khi d3 biét ti 1& di ng thudc trong
cong d6ng tai Hoa Binh. Ngh¢ An. Cic budc ndy bao gém: Tuyén truyén trén
cdc phuong tién thong tin, dai phdt thanh, truyén hinh. Phat t& roi vé€ cdc bién
phdp du phong va xtr 1y khi bi di Gng thudc. Mo cdc 1dp dao tao lai cho cédn bd y
1€ co s& vé di tng thubc. Piéu tra lai i 1& di ing thudc tai hai dia diém trén (theo
mau sau)
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PHIEU PIEU TRA DI UNG THUOC
(Sau khi da td» hudn tuyén truyén phong chéng di iing thudc)

L. PHAN HANH CHINH:
1. Ho va tén: Tuébi: Nam (nif)
2. Nghé nghiép hién nay
3. D3 lam dugc bao nhiéu ndm trong nghé: niam
4. Dia chi noi cong tic:

5. Dia chi gia dinh:

6. Dan toc:
IL NOI DUNG PIEU TRA (50 kheng (1)
1. Trudc day di tmg véi thube gi ? (ghi 5 tén thudc)
2. Mot nam trd lai day c6 di ing thubc khong ? C6[] Khong []
Tén thubc gay di tng:
3. C6 diing lai céc thudc di bi di @ng khong ? C6[] Khéng (]
Tén thudc:

4. Ding thudc thdy di ing cb bdo ngay cho y t€ biét khong ? C6 [] Khong []
5. Xt 1y tai chd sau khi di ing thuGc ?
- Ngimg diing thudc : C6 ] Khong (1
- X1t 1y khéc:

6. Tu mua thudc ]

7. ‘Mua thudc theo don L]

8. Thudc ndi : O

9. Thudc ngoai: ]
10. Budng vao cilia thudc:

- Ubng: OJ

- Tiém (bap, dudi da, tinh mach) []

- B6i ngoat da O

- Nho mit, nho miii O

- Khi dung : O]

11. Ding thudc dé chira bénh gi ?

27



12. Thoi gian xuat hién di ¢ng sau khi ding thudc:

- Sau vai phit L]

- Sau vai gio L

- Sau vai ngldy O

- Sau nhiéu ngay - ]

13. C4c biéu hién di img sau khi ding thudc :

- Chodng véng, khoé chiu
- Sot

- Dau ddu

- Tim d4p nhanh

- Khé tha

- Da tim tdi

- Néi may day, médn ngita
- Phit quincke

- Ban d06 khép ngudi
_- No6n, bubn noén

- PBau bung, ia chay

- Sung phit mit

- Viém da

- Cham

- Hong ban céc loai

- Xudt huyét dugi da

- Bong nuéc trén da

- Loét (mét, miii miéng)

ODOo0oo0ooooooooooaoga

14. Trudc day c6 bénh di ng hoic di ing véi cic chit sau:
- Hen phé quan
- May day
- Viém miii di Gng
- Thitc an (t6m, cua, cd, dc, tring, sira)
- Hod chat (son, son phin, kem boi mit thuéc nhudm tée)
- Long stic vat (chd, meo)
- Phédn hoa
- Thoi tigt
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15. Mot nam trd lai iy c6 cdc bénh di tng ké trén khong ? (C6 (] Khong[])
- Tén bénh :
16. Cac thanh vién trong gia dinh c6 ai mic cdc bénh di ¢ng hodc di dng véi cic
chat ké trén khong ?
- Ong ba
- BoO me
- Anh chi em
- Con ca1
17. Cac thé 1am sang cla di dng thudc:
- S6¢ phan vé

ooog

- May day

- Phu Quincke
_- Bénh huyét thanh

- Viém da di iing

- D6 da toan than

- Héng ban céc loai

- Hoi chitng Stevens-Johnson
- Hdi chitng Lyell.

OO00OooO00omn

_ Ngdy thidng  nam 200
CAN BO GIAM SAT PIEU TRA VIEN

2.9. Cic 56 liéu nghién citu dugc xir 1y theo phuong phédp thdng ké todn hoc.
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PHAN 3
KET QUA NGHIEN c(u

1. TI LE DI UNG THUOC

BANG 1 : TI L£ DI UNG THUGC & CAC BIA PIEM NGHIEN COU

| Hoa Binh |Hai Phong| Nghé An | TPHCM | Lam déng | Tdng cong
(n=1257) |(m=1271) | n=1363) | (n=1356) | (n=1394) | (n = 6641)
S6 di Sé di So di S4 di Sé di Sé di
tmg | % |(mg | % |mg | % |ng | % | tmg | % | Gng | %
thuéc thuéc thuéc thuéc thuéc thuéc
106 [843] 117 |9,3| 92 |6,75| 120 [8,85| 86 [6,17| 521 | 7.84

Hoa binh Haiphong Nghe an

TPHCM  Lam Déng

Biéu do 1: So sdnh ti Ié di tng thudc & cdc tinh

Theo két qua bang 1, biéu dd 1:

- Ti 1 di ting thuSc trung binh & 5 tinh néu trén 1a 7,84%. Trong s6 niy

Hai Phong c6 ti 1¢ cao nhét 9,3%, TP Hé Chi Minh 8,85%, thdp nhat 1a Nghe
An, Lam Péng véi 6,75 va 6,17%.

- Khong c6 su khdc biét vé ti 1 di ing thudc giita cdc diém nghién citu
(P > 0,05).
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1. Ti LE D1 ONG THUOC G CAC BENH VIEN, XA, PHUONG, NHA MAY

BANG 2 : TI LE D] ONG THUGC 3 CAC DIA DIEM NGHIEN COU

Cac bénh vién Xa Phuong Nha may P
(n = 1510) (n =1674) (n = 1740) (n =1717)
S6 di S8 di So di S5 di
imgthuéc | % |ingthudc| % | ingthudc | % | imgthudc | %

254 16,82 71 4,24 79 4,54 117 6,81 |< 0,01
1 1682
151
10+

54

Bénh vién Xa Phudng

Nha méy

Biéu do 2: So sdnh € 1é di ving thudc giita cde diém nghién citu

Theo két qua bang 2. biéu dé 2:

- Ti 1¢ di ing thudc & cic bénh vién 16,82% cao hon nhiéu so véi cic

diém khac. Su kh4c biét c6 ¥ nghia théng ké (P < 0,01).

3. KHAO SAT Ti LE DI UNG THUOC GIUA NAM - NU

BANG 3 : Ti LE DI UNG THUOC GIUA NAM - NUT

Nam (n = 2644) Nir (n = 3997)
Sé di img thudc % Sa di ing %
thuodc
148 5,6 373 9,33 < 0,05
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10.] 9.33

5.6

Nam Nit

Biéu do 3: So sdnh  1é di ting thudc giita nam va nit

Qua két qua bang 3 va biéu dé 3: Ti 1¢ dj vng thuSc & nam: 5,6%, nit
9,33%. Su khdc biét ¢6 § nghia théng ke (P < 0,05).

4. KHAO SAT TUGI cUA NGUOI DI UNG THUOC

BANG 4 : TUOIL cUA NGUSH DI NG THUGC (N = 521)

So TT Nhém tudi So Iugng Tilé %
1 1-10 21 4,03
2 11-20 34 6,52
3 21-30 100 19,19
4 31-40 152 29,17
5 41 -50 159 30,51
6 51-60 38 7,29
7 > 60 17 3,26
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351

1-10 11-20 21-30 3140 41-50  51-60 > 60

Biéu do 4: So sdnh 6 Ié di tng thudc giita cd nhom tudi

Két qua bing 4 va biéu dé 4 cho thdy:

- Nhém tuéi bi di tng nhiéu nhét 41 - 50 : 30,51%, ti€p d&n 31 - 40:
29,17%, 21-30: 19,19%. Ba nhém tudi trén chi€m 78,87% s6 di tng thudc.

Nhém tudi it bi dj ing thudc 1a:
1-10:4,03%
> 60:3,26 %

5. CAC THUOC GAY D1 UNG

BANG 5 : TY LE CAC THUOC GAY DI UNG

S6 TT Teén thuéc Sélan gay | 4.1,
di ing
1 Penicillin 97 16,72
2 Ampicillin 54 9,31
3 Amoxycillin 14 2,41
4 Cephalexin 10 1,72
5 Tetracyclin 32 5,51
6 Trimazol 8 1,38
7 Biseptol 13 2,24
8 Bactrim - 24 4,13
9 Gentamycin 8 1,38
10 Chlorocid 8 1,38
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So 1an gay

S6TT Tén thuéc di img Tilé %
11 Sulfatrim 10 1,72
12 Rovamycin 5 0,86
13 Lincomycin 2 0,34
14 Rodogyl 1 0,17
15 Methronidazol 3 0,51
16 Erythromycin 5 0,86
17 Peflacin 1 0,17
18 Doxycillin 2 0,34
19 Flagyl 2 0,34
20 Ospen 1 0,17
21 MG tetracyclin 1 0,17
22 Khéng sinh (khong 1o tén) 8 1,38
23 Streptomycin 35 6,03
24 Ethambutol 1 0,17
25 Rifampicin 1 0,17
26 Rimifon 1 0,17
27 Nystatin (vién) 1 0,17
28 Aspirin 7 1,20
29 Decolgen 8 1,37
30 Voltaren 1 0,17
31 Seda 6 1,03
32 Paracetamol 13 2,24
33 Mofen 1 0,17
34 Profenid 2 0,34
35 Analgin 4 0,68
36 Alaxan 3 0,51
37 Diclofenac 2 0,34
38 Tiffy 1 0,17
39 Piramidon 1 0,17
40 Indomethacin 2 0,34
41 Panadol 1 0,17
42 Tilcotil 1 0,17
43 Surgam 1 0,17
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So lan gay

S6 TT Tén thudc di img Tile %
44 Vitamin B, 9 1,53
45 Vitamin B, 3 0,52
46 Vitamin B, 3 0,51
47 Vitamin B; 1 0,17
48 Vitamin 3 B 1 0,17
49 Vitamin B, 2 0,34
50 Vitamin C 7 1,20
51 Vitamin PP 12 2,06
52 Poly Vitamin 2 0,34
53 Vitamin H5000 2 0,34
54 Prednisolon 3 0,51
55 Dexamethason 4 0,68
56 Hydrocortison 2 0,34
57 Flucinar ' 1 0,17
58 Cidermex 1 0,17
59 Clarityne 1 0,17
60 Theraléne 1 0,17
61 Pamin 5 0,86
62 Promethazin 1 0,17
63 Chlopheniramin 1 0,17
64 Pipolphen 1 0,17
65 HH.TK 3 0,51
66 Stugerol 1 0,17
67 Novocain 3 0,51
63 Thudc tién mé 1 0,17
69 Atropin 1 0,17
70 Idarac 3 0,51
71 Visceralgin 1 0,17
73 Optalidon . 3 0,51
73 Pacain 1 0,17
74 Thubc giam dau (khong ro tén) 1 0,17
75 Salonpas 2 0,34
76 Levamisol 2 0,34




Sé lan gay

So TT Tén thuoc di ing Tilé %
77 Fugacar 1 0,17
78 | Thudc tdy giun qua nii 2 0,34
79 | Xird Piperazin 1 0,17
80 Hacaris 1 0,17
81 Cimetidin 2 0,34
82 Berberin 1 0,17
83 Dibenzoca 1 0,17
84 Sisepar 1 0,17
85 Omeprazol 1 0,17
86 Sorbitol 2 0,34
87 Naphtazolin 2 0,34
88 Ephedrin 1 0,17
89 Toplexil 2 0,34
90 Tecpinar 1 0,17
91 M.T.U 4 0,68
92 Quinin 1 0,17
93 Thudc sét rét (khong rd tén) 1 0,17
94 Meladin 1 0,17
95 Thutc d6 4 0,68
96 Con Iod 2 0,34
97 Oxy 10 1 0,17
98 D.EP 2 0,34
99 Kem dudng da 1 0,17

100 | Cao sao vang. 2 0,34
101 | SAT 14 2,41
102 Vacxin phong viém gan B 1 0,17
103 | Thudc rita phim X.quang 1 0,17
104 | Lipiodol 1 0,17
105 | Thudc thir phan dng lao IDR 1 0,17
106 | Predian 1 0,17
107 Thudc ha huyét ap (khong rd tén) 1 0,17
108 Thulc trdnh thai (khong 10 tén) 2 0,34
109 | Nhung hwou Lién X0 1 0,17
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S6 TT ~ Ten thudc So dliagn ggf’y Tile %
110 | B6 sam Trung Quéc 1 0,17
111 Cao tran 1 0,17
112 Mat ong 1 0,17
113 Tam that 1 0,17
114 | Thudc dong y khong r0 tén 6 1,02
115 | Dung dich Glucose 5% 1 0,17
116 | Alphachymotrypsin 2 0,34
117 | Calciclorua 1 0,17
118 Divascol 1 0,17
119 Leverteen 1 0,17
120 | Cyblock 1 0,17
121 Econazin 1 0,17
122 | Astymin 1 0,17
123 Khong 16 thude 12 2,06

Tdong cong 579 100,0

Két qua bang trén cho thdy: Trong 579 14n géy di ting cua 123 loai thudc
khdc nhau, ching t6i thdy Penicillin gay di iing nhiéu nh4t (97 14n): 16,72%,
Ampicillin (54 14n),9,31%, Streptomycin (35 14n) 6,03%, cdc thudc khic ciing
c6 mot ti 1€ nhit dinh, ddng chd ¥ 14 cdc thuSc chdng di dng va glucocorticoid
cing giy di tng (Clarityne 0,17%, dexamethason 0,68%, cic vitamin Bl
1,53%, vitamin C 1,2% vv...

6. CAC NHOM THUOC GAY DI UNG

Trong 123 loai thudc gay di tng trong bang 5, ¢6 23 nhém thudc khic
nhau . K&t qua trong bang 6.

BANG 6 : TY LE CAC NHOM THUOC GAY DI UNG

S6 TT Tén thudc Solangay | 14y,
di img
1 Khéng sinh - 309 53,36
2 Chéng viém non-steroid ' 54 9,32
3 Vitamin 42 1,24
4 Thudc chdng lao 38 6,55
5 Corticoid va khang histamin 21 3,62
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Sd lan gy

So TT Tén thuoc di img Tile %
6 Cac loai vacxin 15 2,58
7 Thuéc ngoai da 13 2,24
8 Giam dau 12 2,06
9 Thudc dong y ngudn goc dong vat va 11 1,89

thuc vat
10 Thudc tiéu hod 8 1,38
11 Thudc giun sdn 7 1,20
12 Thén kinh 4 0,69
13 Gay t& 4 0,69
14 Thuéc diéu tri bubu cb 4 0,09
15 Thuéc nho miii 3 0,52
16 Thuéc ho 3 0,52
17 Thubc s6t sét 2 0,34
18 Thudc can quang c6 lod 2 0,34
19 Thuéc tranh thai 2 0,34
20 Thudc diéu tri tiéu dudng 1 0,17
21 Thudc diéu tri huyét 4p 1 0,17
22 Thuéc chong ndm 1 0,17
23 Cic nhom thudc khdc 22 3,79
Téng cong 579 100,00

60 53.36

501 T&f

401 f§i#

30- : §

?g z g 92 7.24 6.55 3.62

NBLS .]E FRL_ G em 28 L5
Khdng Ch6ng Vitamin Ch6éng Corticoid Vacxin Dongy
sinh viém lao
khong
Steroid

Biéu db 5: So sdnh cde nhém thuéc gay di img
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Qua két qua bang 6, biéu d4 5: khdng sinh vén 1a nhém thudc gy di dng
nhiéu nhat: 53,36%, tip dén 1a chéng viém non-steroid: 9,32%. Vitamin:
7,24%, chéng lao: 6,55%, Corticoid va khing histamin: 3,62%. Su khdc biét
gilta nhdm khang sinh va cic nhém thudc khic vé nguy co gay di tng c6 ¥
nghia thdng k& (P < 0,01).

BANG 7: CAC NHOM THUOC KHANG SINH GAY DI UNG

S6 TT Tén nhém thudc Solugng | Tilé %
1 Bé ta -lactam 176 58,47
2 Sulfamide 55 18,27
3 Cyclin 35 11,62
4 Macrolid 11 3,65
5 Chloramphenicol 8 2,65
6 Aminosid 8 2,65
7 | Thudc diét amib 5 1,66
8 | Khang sinh khic 2 0,66
9 Quinolon 1 0,33

Cong 301 100,0

Két qua bang trén cho thiy c6 9 nhém khédng sinh khdc nhau gy di 1ving,
trong d6 chi yéu li nhém Beta-lactam 58,47%, tiép dén 1a nhém Sulfmide
18,27%, Cyclin 11,62% vv...

8. SO SANH MOT SO NHOM THUOC HAY GAY DI UNG G CAC PIEM
NGHIEN cOU HUOC

BANG 8 : CAC NHOM THUOC HAY GAY DI UNG

So Hoa Binh Hai Phong Nghé An TP.Ho ChiMinh| Lam Ddng
TT | Nhém thudc (n = 106) {(n=117) {n=92) (n=120) {n = 86)
S3lan | Ti1é |S8%n| Tile | S&lan | Tie |S6lan| TiIé [SE1An| Tile
gayd | % |gdydi| % |gaydi % |gdydi| % |gdydi} %
g ing Ung ing ing
1 |Khang sinh 78 | 7358 | 69 | 5870 59 64,11 56 | 4666 | 50 158,12
2 |Chéng viém 9 8,50 9 1,70 17 18,50 12 10,0 6 6,97
khdng Steroid
3 |Vitamin 12 11,321 5 427 12 13,04 8 6,66 5 5,81

39




Theo két qua bang 8 cho thay:
1. Nhém khang sinh.

- Khdng sinh gay di ¢ng giifa cdc tinh cé su khic biét ¢6 ¥ nghia thong
ke (P< 0,01).

- So sdnh ti 1& di ing khdng sinh giita Hai phong véi TP H6 Chi Minh,
giita tinh mién nidi Hoa Binh va Lam Péng ciing ¢ su khdc biét nay (P < 0,05
vaP <0,0D).

2. Nhém chéong viem non-steroid:

- Khong c6 su khdc biét gitra cdc tinh vé ti 1¢ gay di tng (P > 0,05).

- So sdnh giita Hai Phong v4i TP H6 Chi Minh, giita Hoa Binh va Lam
Ddng ciing khong c6 su khic biét (P > 0,05).

3. Nhém Vitamin:

- Khong ¢6 su khéc biét vé ti 1¢ gay di ing giita cdc tinh ( P > 0,05).

- So sénh ti I& di tmg Vitamin giita Hai Phong v6i TP H8 Chi Minh gita
Hoa Binh va Lam Péng ciing khong c6 su khic biét (P > 0,05 va P> 0,1).

8. TRIEU CHUNG DI UNG THUQC.

BANG 9 : CAC TRIEU CHUNG DI UNG THUOC (N = 521)

S6 TT Triéu chimg S6 Jan Tilé %
' 1 May day 319 61,23
2 Chodng vang, khé chiu 185 35,50
3 Phit Quincke 138 26,48
4 Khé tha 111 21,30
5 Tim d4p nhanh 97 18,61
6 Noén, budéa ndn 76 14,58
7 Ban d6 toan than 68 13,05
8 Pau diu ' 63 12,09
9 St 44 8,44
10 Da tim tdi 44 8,44
11 Dau bung, ia chay 27 5,18
12 Viém da di ing 19 3,64
13 Hoéng ban da dang 14 2,68
14 | Bong nudc trén da ' 12 2,30
15 Loét ciac héc te nhién 10 1,92
16 Xuit huyét dudi da 5 0,96
17 Té mét cam gidc & mat, chi 3 0,57




Két qua trén cho thdy cdc biéu hién cla di dng thudc rit da dang xuit
hién & tdt ca cdc cd quan: Toan than, tudn hoan, ho hdp, tieu hod, ngoii da.
Triéu ching hay gip nhét vin 1a nhitng biéu hién ngoai da:

- May day : 61,23 %
- Phit Quincke : 26,48 %
- Ban d6 toan than : 13,05 % wv...

Tiép dén 1a céc tridu ching toan than:
- Chodng ving, khé chiu : 355%
- S6t | . 8,44%
Cidc triéu ching tim mach, ho hdp, tiéu hoa ciing gip véi ti ¢ kha cao
theo thit tu sau: 18,61%; 21,3%; 14,58%.
9. CAC THE LAM SANG CUA DI UNG THUOC

BANG 10 : CAC THE LAM SANG

So TT Thé lam sang Sé lan Tilé %
1 May day - 319 49,92
2 S6c phin vé va cdc biéu hién gidng sdc 111 17,37

phan vé
3 | PhuQuincke 85 13,30
4 D da toan than 68 10,64
5 Viém da di tmg 19 2,97
6 Rdi loan tiéu hod 15 2,34
7 Céc thé khic (r6i loan tiéu hod, xudt 15

huyét duéi da)
8 Hoéng ban da dang 14 2,19
9 Hoi chimg Stevens - Johnson 7 1,09
10 Hoi chimg Lyell 1 0,15

Téng cong 639 100
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Theo két qua bang 10 : C6 10 thé lam sang di img thudc, trong s6 nay
may day chiém 49,92%, ti€p dén 12 s6c phan vé va cdc biéu hién gidng sdc

phan vé& 17,37%, phit Quincke: 13,3%, vv...
10. CAC PUONG PUA THUGC VAO CO THE GAY DI UNG

BANG 11 : PUONG DUNG THUSC GAY DI UNG

So TT Pudng dung thudc S6 lan Tilé %
1 Ubng 326 58,63
2 Tiém bép 154 27,69
3 Tiém trong da 8 1,43
4 Tiém tinh mach 2 0,36
5 Boi ngoaida - 36 6,47
6 Nho miii, mét 13 2,34
7 Khi dung 8 1,43
8 Thir test - 8 1,43
9 Pat 4m dao 1 0,08

Téng cong 556 100,00
60- 58.63
50+
40)-
30 27.69
20-
6.29
10- 143 036 = 2.34
0 ; — ——
Ubng Tiémbap Tiém iémtinh B6i  Nho mat
trong da  mach mii

Biéu do 6 : So sdnh cdc duong ding thudc gdy di ting

Theo két qua bing 11, biéu dé 6, t4t ca cac dudng ding thudc déu gay di
tng. Trong s& nay dudng udng chiém 58,63%, tiém bép 27,69%, boi ngoai da
6,47%, khi dung 1,43% vv...

42 .



Su khic biét gita dudng udng so véi cdc dudng ding thudc khic ¢6 ¥
nghia thdng ké (P < 0,01).

11. THOI GIAN XUAT HIEN DI UNG SAU KHI DUNG THUOC

BANG 12 : THOI GIAN XUAT HIEN DI UNG

S6 TT Puong dung thuéc S6 lan Tile %

1 Sau vai phi¢ 234 43,73

2 | Sauvaigiy | 192 35,89

3 Sau 1 ngay 69 12,90

4 Sau nhiéu ngly 40 7,48

Téng cong 535 100,00

40-
354
30-
251
20+
151
10+

Sau vai phiit Sau vai gid Saulnghy  Saunhiéu
ngay
Biéu dé 7: So sdnh thoi gian xudt hién di itng thudc

Theo k&t qua bang 12, biéu d6 7 cho thdy: cic triéu chiing dj ¢ng thudc
xudt hién ngay trong nhitng phit diu sau khi ding thudc 1a: 43,73%, sau vai
git 35,89%. S6 di tng sau 1 ngay 12,9%, sau nhiéu ngay 7,48%.
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12. KHAO SAT TAN SO DI UNG THUOC

BANG 13 : DI UNG VGIMAY LOAI THUOC (N = 521)

S6 TT Di itng véi mdy loai thudc S¢ lan Tilé %
1 Vi 1 loai thudc 434 33,30
2 Véi 2 loai thudc 63 12,09
3 Véi 3 loai thudc 15 2,87
4 Véi 4 loai thusc 6 1,15
5 Véi 5 loai thudc 2 0,38
6 Véi 6 loai thudc 1 0,19

Theo két qua bang 13 : 83,3% sO ngudi di iing véi 1 loai, véi 2 loai thude
la: 12,09% vv... C6 2 ngudi di ting v6i 5 loai thude: 0,38 % va 1 ngudi di ing
v4i 6 loai thudc: 0,19%. S8 ngudi di tng véi 2 loai thudc trd 1én déu dimg cdc
loai thudc khdc nhau va & céc thoi diém khéc nhau.

13. KHAO SAT SO LAN DI UNG THUOC CUA NHUNG NGUOI DI UNG

BANG 14 : S6 LAN DI NG THUOC (N = 521)

S6 TT Di ing 1in thir may Soluong | Tile %
1 | Ditnglinl 433 81,10
2 | Ditnglin2 50 9,60
3 Di tmg 14n 3 21 4,03
4 | Ditnglin4 9 1,72
5 | Ditnglin$ 5 0,96
6 | Ditngldn6 2 0,38
7 | Ditng l4n 10... 1 0,19




Lén 1 Lin 2 L4n 3 I4n4 L4n 5

Biéu do 8: So sdnh sé ldn di itg thudc

K&t qua bang 14, biéu d6 8 cho thdy : S§ ngudi di ting thudc 14n thit nh4t
chiém 81,1%. Pic biét ¢6 1 ngudi di dng thudc t6i 14n thg 10. (Trin Anh
Cudng 22 tudi, Cong ty May Nha Be, TP H8 Chi Minh - di tmg vdi mot loai
thu6c khang histamin t6ng hop).

S6 ngudi di tmg l4n thit 2 c6 ngudi bi di tng véi chinh loai thudc da gay
di Gng trude d6 hodc di ing véi cic loai thude khac.

14. KHAO SAT TINH HINH SU DUNG THUOGC GAY DI UNG

BANG 15 : TINH HINH SUDUNG THUOC (N = 521)

So TT Noi dung Soluong | Tile %
1 Mua thudc theo don 258 49,52
2 Tu mua thudc diéu tri 231 44,33
3 Khong rd 32 6,14

K&t qua trén cho thdy: C6 49,52% ngudi mua thudc theo don va 44,33%
ngudi bénh tir ding thudc bi di ting, 6,14% khong rd.
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15. KHAO SAT CHAT LUONG THUOC

BANG 16 : CHAT LUONG THUGC GAY DI UNG (N =521)

So TT . Noi dung Solugng | Tilé %
1 Thudc ndi 241 46,25
2 Thudc ngoai 140 26,87
3 Khoéng 16 140 26,87

Két qua trén cho thdy di tng thudc xay ra khong phu thudc vao chat

lugng thubce ndi, ngoai.
16. CAC LY DO DUNG THUOC DAN PEN DI UNG

BANG 17 : DUNG THUOC BE BIEU TRI CAC BENH SAU DA GAY DI UNG (N = 521)

S6 TT Tén bénh Solugng | Tilé %
1 Viém phé€ quan 88 14,97
2 Cam cdm 87 13,82
3 Nhiém triing ngoai da 54 10,36
4 Viém tai - Miii - Hong 51 9,78
5 Cac bénh dudng ti¢u hod 38 7,29
6 | Viem khop 28 5,37
7 | Cic benh dudng tiét niéu 19 1,72
8 Suy nhuge thén kinh 19 0,95
9 Cao huyét dap 15 0,95
10 Tiém phong SAT 15 2,88
11 Hen phé& quan 14 1,72
12 Viém xoang 13 2,50
13 Tiéu dudmg 6 1,15
14 Di tng 3 0,57
15 Cac bénh thong thuong khéc 71 13,62

Két qua bang 17 cho thdy cdc bénh ma ngudi bénh méc phai déu 1a
nhimg bénh thong thudng, ngudi bénh cb thé dén thdy thudc hoic tu mua thudc
diéu tri.
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17. TIEN SU DI UNG CUA NGUOI DI UNG THUOC

BANG 18 : TIEN SU' DI UNG CA NHAN (TSDUCN) VA TIEN SU'DI UNG GIA DINH (TSDUGD)

(N =521)
So TT Péi tuong nghién ciru Soluong | Tilé %
1 S6 ngudi c6 TSDUCN 282 54,12
2 56 ngudi c6 TSDUGD 179 34,35
3 Khong c6 tién st di tng 60 11,52

Theo két qua bang 18, bidu d6 9, ti 18 nhing ngudi di tng thubc c6
TSDUCN la 54,12%, TSDUGD: 34,35%. Pay la diéu cic thdy thudc cén luu y
khai thdc k§ TSDU truSc khi ké don cho ngudi bénh, nhdm han ch€ di dng

thudc.

60+

. P
LT 1

TSDUCN TSDUGD

Biéu dé 9: TSDUCN va TSDUGPD

18. CAC BENH DI UNG CO TRONG TIEN SUNGUOI DI UNG THUGC

BANG 19:CACBENH DI UNG (N =521)

S6 TT Ciac bénh di img Solugng | Tilé %
1 May day - phil Quincke 118 22,65
2 Viém miii di Gng 121 23,22
3 Di img thoi ti€t 90 17,27
4 Di ng thic an 76 14,58
5 Di tng hoa chit 47 9,02
6 Hen phé€ quan 39 7,48
7 Di ting long vii 8 1,53
3 Di tmg phdu hoa 1 0,19
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Béng trén cho thdy cdc bénh dj Gng trong tién st di ing c4 nhan va ngudi
di tmg thudc vén 13 nhitmg bénh di dng thudng gip nhiéu nhit vin la viém mii
di ung: 23,22%, may day - phit Quincke: 22,65%, di ing thic an ciing chi€ém
mot ty 1¢ déng k€ 14,58%.

19. TIM HIEU NGUY CO BI DI UNG THUOC O NHUNG NGUOI CO
TSDU VA NGUOI KHONG CO TIEN SU DI UNG

BANG 20 : NGUOI CO TSDU VA KHONG CO TSDU TRONG CAC BAI TUONG NGHIEN CUU

S6 TT Péi twong C6 TSDU | Khéng ¢6 TSDU
1 | Nguoibiditng thudc 461 60
2 | Ngudikhong di tng thudc 2012 4.108

K&t qua tinh tudn trong bang 20 cho thdy: Ti suft chénh OR = 15,69.
Nhu vay ti sudt chénh clia nhém c6 TSDU bi di iing thu6c cao gdp gin 16 lan
nhém khéng ¢6 TSDU.

20. KHAO SAT NGHE NGHIEP NGUOI DI UNG THUOC 0 CAC BENH VIEN

BANG 21 : NGHE NGHIEP NGUUI DI UNG THUSC (N = 1510)

S6 TT Nghé nghiép So6 lugng Tilée %
1 Bac si : 62 4,10
2 Y td 51 3,37
3 Cir nhan diéu dudng 46 3,04
4 Ho 1y 18 1,19
5 K§ thuat vién 17 1,12
6 Duoc ta 15 0,99
7 Duoc si 10 0,66
8 Nir ho sinh 5 0,33
9 Vién chitc (Hanh chinh, K& todn vv...) 30 1,98

- Cong 254 16,82
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Két qua trén cho thdy 16,82% cén bo y t&€ va cdc cdn bo khic trong 5
bénh vién dugce dicu tra bi di img thudc. Trong s6 nay, bac si bi di ung 4,1%, y
td 3,37%, ct nhan diéu dudng 3,04%.

21. TUOI NGHE NGUGI DI UNG THUOC TRONG CAC BENH VIEN

BANG 22 : TUOINGHE (N =1510)

S6 TT Nhoém tudi nghé (nam) S6 lugng Ti k¢ %
1 1-5 39 2,58
2 6- 10 32 2,12
3 | 11-15 - 40 2,64
4 | 16-20 49 324
5 21 -25 51 3,37
6 26 - 30 35 2,31
7 31-35 8 0,19

Theo két qua bang 22 cho thdy di éng thudc gip & it ci cdc nhém tubi
nghé vdi ti 1¢ twong duong nhau (P > 0,05).

Riéng nhitng ngudi trén 30 ndm tudi nghé bi di tng thudc it hon (0,19%)
do s6 ngudi c6 tudi nghé nay con lai rit it.

22. NGHE NGHIEP NGUOI DI UNG THUGC ¢ CAC PIA PIEM NGOAI

BENH VIEN
BANG 23 : NGHE NGHIEP NGUOI DI UNG THUSC (N = 1510)
So TT Nghé nghiép So lugng Tilé %
1 Nong dan 47 3,11
2 Cong nhan cdc nganh nghé khdc nhau 134 8,87
3 Bac si- Ky su 5 0,33
4 Hoc sinh - Sinh vién 44 2,91
5 Tré em 4 0,26
6 Huu trf ' 15 0,99
7 Gido vién 10 0,66
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Két qua trén cho thdy di Ung thubc xay ra & tit ca cdc d6i tugng dung
thu6c & cac nghé khic nhau.

23. CAC BENH DI UNG KHAC NGOAI DI UNG THUOC

BANG 24 : TI LE MAC BENH DI UNG (N = 6641)

S6 TT Poi tugng nghién ciu So lugng Tilé %
S6 lugng mic bénh di ing 2.012 30,29
2 Nam 713 10,73
Nt | 1.299 19,56

Theo k&t qua bang 24 ti 1&¢ mic bénh di tng chung trong cong déng 1a
30,29%, trong 46 nam: 10,73%, nir 19,56%.

24. CAC BENH DI UNG MAC PHAT 6 CAC POI TUGNG KHONG BI DI
UNG THUOC

BANG 25 : CAC BENH DI UNG (N =6641)

S6 TT Céc bénh di itng S6 lugng Tilé¢ %
1 Hen phé€ quan 193 2,90
2 Maiy day - Phii Quincke 776 11,68
3 Viém miii di ing 729 10,97
4 Di tng thic dn 400 6,02
5 Di iing hod chét 190 2,86
6 Di ting 16ng vii 15 0,22
7 Di tng ph4n hoa 8 0,12
8 Di iing thoi tiét 652 9,81

Két qui bang 25 cho thdy i 1& mic may day, phdt Quincke, viém miii dj
Ung, di Ung thoi tiét chiém ti 1¢ cao, tuong Gng: 11,68, 10,97 va 9,81%.

Di tmmg thifc dn: t6m, cua, cd, oc, thit ga vv... t6i 6,02%. Hen phé€ quin
2,90%.
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25. KHAO SAT TUOI CUA NGUOI MAC BENH DI UNG

BANG 26 : TUOI CUA NGUOI MAC BENH DI UNG (N = 6641)

So TT Nhém tudi S6 lugng Tile %
1 1-10 114 1,71
2 i1-20 217 3,26
3 21-30 478 7,19
4 31-40 533 3,02
5 4] - 50 455 6,85
6 51 -60 140 2,10
7 > 60 75 1,12

K&t qua trén cho thdy nhém tudi bi méc bénh di iing cao nh4t bao gém:

21-30 : 7,19%
31-40 + 8,02%
41 - 50 : 6,85%
Nhém tudi mic di tng thap nh4t:
0-10 : 1,711%
> 60 : 1,12%

26. TINH HINH DI UNG THUOC SAU KHI PA CO NHUNG BIEN PHAP
CAN THIEP (THUC HIEN TAI HOA BINH VA NGHE AN)

BANG 27: TILE DI ONG THUSC 3 CAC DIEM NGHIEN COU

Hoa Binh (n = 1309) Nghé an (n = 1362) Téng cong (n = 2671)
Soditmgthuéc| % [S6diingthuée| % | S6dimgthusec| %
60 4,58 69 5,07 129 4,83
K&t qua bang trén cho théy:

- Ti ¢ di tng thuSc chung cta 2 tinh 1a 4,83%, trong 46 Hoa Binh 4,58%,

Nghé an 5,07%.
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- Ciich day 1 nam khi chua c6 cdc bién phdp can thiép: Tuyén truyén phé
bién trong cdn bod y t€ va nhan dan vé cich phdng ngira di ing thudc, cich dung
thudc an toan, hop 1y, ti 18 di tng thudc & 2 tinh nay kha cao: Hoa binh 8,43%,
Nghé an 6,75%, ti 1¢ di tng chung 1a 7,59%.

A RV O N

Trudc can thi¢p Sau can thi¢p

Biéu dé 10: So sdnh 6 lé di ng thudc trudc va sau can thiép
Két qua so sanh trong biu d6 10 cho thdy ti 1& di tng thudc gidm cb ¥
nghia thong ké& (P < 0,05) so vdi thoi ky chua c6 cic bién phép can thiép.
27. Ti LE DI NG THUOC & BENH VIEN XA, PHUONG, NHA MAY

BANG 28 :TiLE DI NG THUSC & CAC BIEM NGHIEN COU

Céac bénh vién Xa Phuong Nha may
(n = 625) (n=709) (n=683) (n=654)
So6 di img % Sé di img % S6 di ing % [Sodiing| %
thudc thuéc thudc thuéc
72 11,52 15 2,11 17 2,48 25 3,82

3.82

2.11 2.48

-~
™ L ]

Nbha miy
Bidu dé 11 : So sdnh tf I¢ df ing thuée gitra cd diém nghién cifu
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Két qua bang 28 biéu d6 11 cho thay:

Ti 1¢ di ing thudc & cdn b y t&€ trong bénh vién 1a 11,52%, cao hon nhiéu
s0 vGi cdc d6i tugng khac. Su khic biét ¢6 ¥ nghia thong ké (P< 0,01).

28. KHAO SAT Ti LE DI UNG THUOC GIUA NAM VA NU

BANG 29: TiLE DI GNG THUOC GIUA NAM VA NU

Nam (n =904) Nir (n = 1760)
Sé di itng thuéc % Sé di ing thuéc %
37 409 92 5,22

Ti 12 di iing thu6c & nam: 4,09%, nit: 5,22%, su kha biét khong c6 ¢ nghia
théng ké (P > 0,05).

29. KHAO SAT CAC NHOM TUO1 BI DI UNG THUGC

BANG 30 : TUQI CUA NGUOI DI UNG THUSC (N = 129)

SO TT Nhom tudi S6 luong Tilé %
1 1-10 2 1,55
2 11-20 8 6,20
3 21-30 23 17,82
4 31 - 40 21 16,27
5 41 - 50 50 38,75
6 51 - 60 17 13,17
7 > 60 | 4 3,10

40, 38.75

354

30+

254 _

207 1627

154 :

10+ 6.2

5{ 1.55 ' 1.82 3.1

1-10 1120 2130 3140 41-50 5160 = > 60
Bicu do 12 : So sdnh U I¢ di ung thudc giffa cdc nhom tuor
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K&t qué bang 30 biéu d6 12 cho thdy:

- Nhém tudi bi di tng nhiéu nhat 41- 50 tudi chi€m 38,75% tiép dén nhém
21-30: 17,82%,31-40: 16,27%, 51-60: 13,17%.

- Nhém tudi it bi di ting thudc la: 1 - 10 : 1,55% > 60: 3,1 %.

30. CAC THUOC GAY DI UNG

BANG 31 : TiLE CAC THUOC GAY DI UNG

So TT Nhém tudi So lugng Tilé %
1 Penicillin 40 26,31
2 Ampicillin 22 14,47
3 Tetracyclin 11 7,23
4 Streptomycin 5 3,28
5 Chlonocid 4 2,63
6 Cephalexin 2 1,31
7 Lincoxin 2 1,31
8 Gentamycin 1 0,65
9 Erythromycin 1 0,65
10 Khéng sinh nhd mét (khong rd tén) 1 0,65
11 Analgin 5 3,28
12 Diclofenac 1 0,65
13 Tiffy 1 0,65
14 Decolgen 4 2,63
15 Paracetamol 3 1,97
16 Indomethacin 1 0,65
17 Seda 3 1,97
18 Mofen 1 0,65

19 Aspirin 1 0,65
20 APC 1 0,65
21 Pyramidon 1 0,65
22 Biseptol 3 1,97
23 Omepazol 1 0,65
24 Trimazol 1 0,65
25 Ganidan 1 0,65
26 Sulfamid Cham 3 1,97
27 Vitamin Bl 2 0,65
28 Vitamin C 1 0,65
29 Vitamin PP 4 2,63
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So TT Nhém tudi S6 lugng Tilé %
30 Ephedrin 1 0,65
31 Hén hop thin kinh 3 1,97
32 Thudc gay té& (khong rd tén) 2 1,31
33 Puong glucose 1 0,65
34 Progesterol 1 0,65
35 Moriamin 1 0,65
36 Novocain 1 0,65
37 Prednisolon 1 0,65
38 Alpha-Chymotripsin 1 0,65
39 MG boi ngoai da 3 1,97
40 Salonpas 1 0,65
41 Khong rd thubc 9 5,92

Cong 152 100,00

Két qua bang trén cho thdy trong 152 14n gay di ting cua 41 loai thudc,
thuéc chdng viém non-steroid (11 loai) chiém 13,75% ti€p dén 1a khing sinh
(10 loai) chiém 58,48% nhém sulfamid (5 loai) 5,89%, vitamin (3 loai) 4,59% vv...

31. CAC NHOM THUGC GAY DI UNG

Trong 41 loai thuSc gy di Gng trong bang 30, c6 9 nhém thudc khic
nhau. Két qua trong bang 32.

BANG 32 : CAC NHOM THUSC GAY DI UNG

S6 TT Nhém thuée Solan gaydidng | Tilée %
1 Khang sinh 89 58,55
2 Chéng viém non - Steroid 22 14,47
3 Suifamid 9 5,92
4 Vitamin 7 4,60
5 Thudc gay té 3 1,97
6 Thudc thén kinh 3 1,97
7 Corticosteroid 1 0,65
8 Thudc ngoai da 4 2,63
9 Cac nhém khac : 14 9,21

Cong 152 100
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Khéng sinh Chéng viém Sulfamid itamin Gayte Corticossteroid
non-Steroi .

Bidu d6 13: So sdnh cdc nhoém thube gdy di ing

Qua két qua bang 32, biéu d6 13: Khdng sinh vin 13 nhém thudc gay di
tmg nhiu nh4t chi€ém 58,55% tiép d&n 1a nhém chéng viém non-strnoid 14,47%,
sulfamid 5,92%, vitamin 4,6% vv... V6i khic biét vé nguy co gay di tng cla
nhém khéng sinh so véi cdc nhém khéc ¢6 ¥ nghia thong ké (P < 0,01).

BANG 33:CAC NHOM THUOC KHANG SINH GAY D] NG

S6 TT Tén nhém S6 lugng Tilé %

1 Beta-lactam 64 77,1

2 Cyclin 11 13,25

3 Chloremphenicol 4 4,82

4 Khing sinh khéc 2 2,4

5 Aminosid 1 1,2

6 Macrolid 1 1,2
Cong 83 100,0

K&t qua bang trén cho thdy nhém Beta-lactam vin 13 thudc gay di tng
nhiéu nhat, chiém 77,10% ti€p dén 1a cyclin 13,25%, Chloremphenicol 4,82%
YV...
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32. BIEU HIEN LAM SANG CUA DI UNG THUOC

BANG 34 : CAC TRIEU CHUNG CUA DI UNG THUOC

S6 TT Nhém thuéc Sélan gaydidtng | Tilée %
1 May day 72 42,10
2 Phi Quincke 20 11,69
3 Ban d6 12 7,01
4 Da tim t4i 3 1,75
5 Hong ban 2 1,16
6 Choéng vang khé chiu 24 14,03
7 Pau dau 6 3,50
8 Mach nhanh 11 6,43
9 Sat 3 1,75
10 Pau bung, ia chay 3 1,75
11 Nén, budn nén 7 4,09
12 Khé thé . 7 4,09

13 Loét mit 1 0,58
Cong 171 100,00

Céc triéu chitng 1am sang di tng thudc néu trong bang trén rdt phong phi,
xudt hién & nhiéu co quan ngoai da, thin kinh, tim mach, tiéu hod, ho hdp. Triéu
chiing hay gip nh4t la nhitng bi€u hién ngoai da: May day 42,1%, phi Quincke:
11,69%, ti€p dén 1a cic bi€u hién toan than: Chodng véng khé chin 14,03%,

mach nhanh 6,43%, khé thd 4,09% vv...

33. CAC THE LAM SANG CUA DI UNG THUOC

BANG 35 : CAC THE LAM SANG

S6 TT Thé 1am sang Sé lugng Tik %
1 May day - Phi Quincke 92 67,64
2 S3c phan vé 10 0,73
3 Do da toan than 8 0,58
4 Viém da di ting 11 0,80
5 Héng ban nhiém sic 1 0,073
6 Hoi chitng Stevens-Johnson 1 0,073
7 Khong rd chin dodn 13 9,55
Cong 136 100,00
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Theo két qua bang 35 c6 6 thé 1am sang di tng thu6c trong d6 chu y&u [a
may day - phi Quincke chiém 67,64%. Cic thé 1am sang khéc c6 ti 1¢ thdp: Soc
phan vé 0,73%, 46 da toan than: 0,58%, viém da dj tng 0,8% wvv...

34. SO SANH Ti LE DI UNG THUOC TRUGC VA SAU CAN THIEP TAI
HOA BINH, NGHE AN

BANG 36 : S0 SANH Ti LE DI ONG THUOC

Tinh Truwéc can thiép Sau can thiép P
Hoa Binh 8,43% 4,58 < 0,01
Ngh¢ An 6,75% 5,07% < 0,05

K&t qua trén cho thdy sau can thiép ti 1¢ di dng thu6c gidm c6 ¥ nghia
thong ké ( P < 0,01, P < 0,05) & Hoa Binh va Nghé An.

35. KET QUA CAC XET NGHIEM CHAN DOAN THUOC GAY DI UNG
BANG 37 :KET QUA PHAN UNG PHAN HUY MASTOCYTE VA TIRU BACH CAU DAC HIEU

Két qua phan iing Miic dé duong tinh (%) Chimg (%)
Logiphinimg | pyong | Amtinh | 1+ 2+ | 3+ | 4+ | DN | HT
tinh (%) | (%)
Phan Gty mastocyte 77 24 24 30 15 8
(n=101) 76,23 23,77 +£31,1 | +3896 | £19,48 | £10,38 4,74
Tiéu bach cdu dic 71 30 38 26 5 2 10,43 | £5,84
hi¢u
{n=101) 70,29 29,71 | £53,52 | £36,61 | £7,04 | +2,81 | £19,34

Két qua bang trén cho thdy, ti 1¢ duong tinh cla phin ¢ng phan hﬁy-
mastocyte 1a 76,23%, phan Ung tiéu bach cdu dic hiéu 1a 70,29%, su khdc biét
khong c6 ¥ nghia thong ké. So sanh giita két qua duong tinh cla phan img véi

chitng DN va HT c6 su khac biét (P < 0,001).

36. KET QUA CAC XET NGHIEM MIEN DICH
BANG 38 : NONG PO CAC GLOBULIN MIEN DICH

STT | Tén khang thé Chiing (6) Ngudi di ing thudc P
1 IgG (mg/dl) 1250,19 £ 225,37 | 1130,31 + 340,43 > 0,05
2 IgE {mg/ml) 107,75 £ 47,51 341,22 £ 33,81 < 0,05
3 IgM (mg/dl) 135,7 £ 47,5 246,25 + 645,93 > 0,05
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Két qua bang trén cho thdy, néng do IgE trong huyét thanh ngudi di dng
thudc cao hon binh thudng, su khdc biét c6 ¥ nghia thdng ké (P < 0,05), nong do
IgG khong tang, IgM tang khong c6 ¥ nghia thong ké (P > 0,05).

BANG 39 : S® LUONG CAC TE BAO Teps, Tepe Teoe,

Sob:r(;;;l:fl té Ng ubl(::g:‘lslsg)thuoc Chimg P
Teps 1210,603 £ 844,67 1312 + 625,7 > 0,05
Tepa 803,177 £5 67,98 615,321£217,95 > 0,05
Teps 270,857+25,69 265,211+195,98 > 0,05

Tepa/ Teps 2,97 2,32

Két qua trén cho thiy: S6 lugng t& bao Tcps Tepys Topg O ngudi di tng
thudc khac biét khong cd ¥ nghia thong ké so véi ngudi binh thudng (P > 0,05).

38. KET QUA CAC XET NGHIEM MEN GAN
BANG 40 : SO SANH SUTHAY DOI MEN GAN & NGUOI DI UNG THUGC

Cicmen gan | Ngudi di img thudc Chim P
U ( = 100) 8
AST (GOT) 47,12 £ 62,29 14,87 + 3,1 < 0,05
ALT (GPT) 56,58 + 75,91 22,6 +42 < 0,05

K&t qua trén cho thiy: & nhimg ngudi di dng thudéc néng dd cdc enzym gan
AST, ALT tang hon binh thudmg, su khic biét c6 ¥ nghia théng ké (P < 0,05).
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Phan 4
BAN LUAN

1. TINH HINH DI UNG THUOC TRONG CONG PONG HIEN NAY

3 nude ta hién nay mdi nam lai c6 rdt nhiéu loai thuSc méi xudt hién trén
thi trudng, viéc ban thube ty do khong cdn don cua thdy thudce, viée tr di€u tri
cho ban than khi bi bénh dang 1a vdn dé chua kiém soédt dugc clia nganh y t€.
Bén canh d6 vin con nhitng thdy thudc khong Iuvu ¥ téi su tuong tic, tuong ky
gilta cdc loai thuée, chi dinh ding thudc khong ding hodc ding qud nhiéu loai
thuéc dé chira mot bénh.

Déng thdi véi viec moi trudng séng ngdy cang bi 6 nhiém, nép sdng mét
vé sinh, cdc nha mdy xi nghiép qué cii, khong xir Iy tOt cdc chit thai, hod chit
dugc sit dung nhiéu trong céng nghiép, néng nghiép, thuc phdm vv...

Nhitng diéu d6 di g6p phdn 1am cho s6 ngudi bi di ing thudc ting hon
nhiéu so véi nhilng thap nién trude day ( 1,2, 3, 5, 9). :

Két qua nghién citu clia chiing toi cho thdy cé tGi 7,84% s6 ngudi di dng
thudc, ty 1¢ nay rit cao, trong khi nhilng nam 60; 70 chi 1a 1- 1,2% (12). S6
thu6c gay di dng lén t6i 123 loai ké ca thuéc nam, thuéc bic dén céc loai cao
trin, b sam Trung quéc, vacxin phong uén van (SAT), cdc loai vitamin, cdc
thu6c chéng viém non-steroid, cic thudc chéng lao vv...

Pic biét cdc thudc chéng di tmg va Corticoid ciling gay di tng v6i mot ty
1& ddng ké : 3,62%, trong d6:

- Prednislin : 0,51 %
- Dexamctheson 0,68 %
- Cidermex : 0,17 %
- Clarityne : 0,17 %

Trong cdc thuSc gay di ting thi khéng sinh vin 12 nhém thuSc gy di tng
nhiéu nhit. Trong nhém khédng sinh thi Penicillin vd Ampicillin chiém ty 1é cao
v6i 16,72% va 9,31%.

Tai sao Penicillin lai gay di dng nhiéu nhu vay ?

Niam 1934, Landsteiner da lam thi nghiém ndi tiéng vé tao s6c phan vé
dudi dang lién két protein véi thuée nhudém diazo. Cic cong trinh cla dng cho
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thdy cdc hod chat, hapten ¢6 nhitng nhém déc hi¢u két hgp dugc véi protein clia
co thé @€ trd thanh di nguyén hoan chinh (bang dudi).

Di nguyén thudc duge hinh thanh trong co thé do su két hgp giita thusc
(cdc san phidm chuyén ho4 cud thuéc trong co thé) véi protein clia huyét thanh
hoic clia m6. Qud trinh min cim cha co thé vdi di nguyén nay din dén su hinh
thanh cdc khdng thé hoic cdc lympho bao min cam.

Theo Terrados.S va cong su (1999), penicillin chuyén ho4 trong co thé va
xudt hién nhiéu chat chuyén hod k&t hgp vdi protein cia co thé va trd thanh di
nguyén hoan chinh (84). Nhu d4 trinh bay & trén, cfu triic co ban cua penicillin
gom 1 vOng beta-lactam va 1 vong thiazolidin.

Nhitng nhom ddc hiéu két hop chdt vai protein

Cdc nhém dic hiéu ciz mot s6 hoa chat | Cac nhém dic hiéu trén phan tir
c6 thé gin duoc vao protein clia co thé | protein co thé két hop v6i hoa chat
-NH,-NO-N-=- - COOH
- CONH, _SH
- NHOH _NH,
- COOH - NHCNH,
- OH -NH

Khi vio co thé céc san phdm chuyén hod dugc tao ra do vong beta-lactam
bi cit dit & cdu n6i C-N, sau d6 C két hgp véi protein cha co thé va trd thanh di
nguyén. Mot sian phdm chuyén hod khic dugc tao ra do vong thiazolidin bi cit
dat & cdu ndi CH-S, r6i protein két hop véi nguyén tir S clia sdn phim chuyén
hod cla penicillin va trd thanh di nguyén. Mot con dudng chuyén hod khic nita
cta penicillin 148 m@ ca 2 vong beta-lactam va thiazolidin. K&t qua cudi cing la
c6 11 chdt chuyén ho4 trung gian dugc tao ra, trong d6 c6 7 chat két hop véi
protein va trd thanh di nguyén hoan chinh. Chi trir penicilloyl khéng gay bénh
nén dugc st dung trong chdn dodn. Cdc khdng nguyén con lai kich thich co thé
san sinh ra cdc khang thé di ¢ng. Su két hop cla cdc san phdm chuyén hod trung
gian cia penicillin c6 vai trd khéng nguyén v6i khdng thé di tng khéng
penicillin 1am hinh thanh nhitng héi ching 1am sang phong phi va da dang, ti
sGc phan vé, may day, phit Quincke dén thi€u mau huyét tdn, gidm tiéu cdu,
giam bach cdu va cdc bénh huyét thanh, viém ciu than, Lupit ban do hé théng,

61




nhitng hoi chimg di Gng loai hinh mudn nhu viém da ti€p xdc, nhiém doc da di
ang vv...

Qua trinh chuyén hoa penicillin trong co thé

KNS - Penamaldyl

!

Penicillin — axit penixiloic — axit penaldic — KN. Peniloaldehyt
KH. Penicillamin

Axit Penixilenic

LN

KN. Penicilenat — KN. Peniciloyl — KN. Penamaldyl — KN. Penaldyl

Khong nhitng & nudc ta, ma cdn nhiéu nudc khic, ty 1& di dng do
penicillin ciing rét cao.

Theo s6 liéu cép cdu & thanh phd Matxcova (Lién x6 cii) (1), di tng thudc
tai phong khdm da khoa xAy ra nhiéu nhét v6i khing sinh, trong d6 penicillin
(58,7%), biomyxin (0,9%), levomyxin (18,6%), streptomycin (14,8%),
tetracyclin (1,8%). O Viét Nam nhiéu bdo cdo tdng két di ting thudc & cic bénh
vién ciling cho th4y ty 1¢ di ting v6i khing sinh 13 cao nhit (1, 2, 3, 5, 12, 15).
Khong phai bao gity khang sinh va nhitng thudc diéu tri cling dugc ding dding chi
dinh. KA F. Bilibin, 1972 néu ra ty 1¢ cho thudc khong hop 1§ tai My t6i 92%. O
Lién X6 LP.Borodin, 1970 két luan: 75,1% cAc trudng hop cho khang sinh khong
xéc ding (1). G Viét Nam viéc sir dung khang sinh rdt rong rai, nhung chira c6
tic gid nao ndi cy thé con s& ding khing sinh khong hgp ly. Do dic diém cla
moi trudng va khi hau nhiét d6i, & nude ta, bénh nhan nhiém khudn khéd nhiéu.
Viéc slt dung khang sinh trong diéu tri tai cdc co s& la can thiét, nhung d6i khi
duge chi dinh quéd rong rdi. Nhiéu ngudi tu ding khing sinh khi méi c6 triéu
ching s6t, dau ddu. Ngoai viéc sir dung khang sinh khong ding chi dinh, hién
tuong méin cam chéo trong cdc bénh ndm ¢ diéu kién khi hau nhiét d6i d3 1am
tang tinh trang min cdm cla béph nhin vdi khiang sinh (15). Nhu vy, su mén
cam voi thudc ting nhanh vA céc biéu hién 1am sang clia di iing ning véi khéng
sinh rdt d€ x4y ra v6i nhiéu 1y do nhu da trinh bay & trén. Vi vay viéc hudng din
cdc cdn bd y t€, nhdt 13 nhitng ngudi 1am viéc & tuyén co s& biét sit dung khing
sinh ddng chi dinh, hop 1y, bi€t phat hién sém tinh trang di dng véi khang sinh
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nhd phdi hop chdn dodn 1am sing vd mot 6 test 1a vdn d€ cdn dat ra va giai
quyét. Trong cic loai khdng sinh hay gay di Gng, penicillin 12 thuSc dugc nhicu
tAc gid trong va ngoai nudc chi § dén. Cdc tic gia quan tam vi tinh thong dung
clia né va cdu tric hod hoc (hapten) dé€ tao thanh khidng nguyén hoan chinh. Hon
nita né rdt dé phan dng chéo véi ndm penicillium notatum chrysogenum & moi
trudng va nhém thudc cé cdu tric gidng nhau. Nam 1945, Corina thong bdo
trudng hgp diu tién bi truy mach di duge citu séng do tiém penicillin (58,67).
Richard AW (75) da nhan thdy trong 6 nam ty 1& tir vong do penicillin & My ting
1én 12 14n. O Lién X6, trong 3.512 trudng hop di éng cfp tinh do thudc, di tng |
do penicillin chiém 78%. Hau hét di ing do penicillin déu 14 phan ting di ing typ
nhanh vdi nhi€u dudng vio khéc nhau. Ewan P.W (39) d4 néu ty 1¢ s6c phan vé
do penicillin 12 10 - 40 trén 10 van miii tiém, trong dé nguy co gy tir vong la
0,0002%. SSc phan v& do penicillin ¢6 thé xdy ra theo nhiéu dudng khic nhau,
dudng tiém, nhd mit, udng, test ndi bi, test 4p. Ching toi thdy ty 1¢ di dng véi
khéng sinh & khoa di tmg - MDSLD bénh vién Bach Mai cao hon hén so véi cic
nhém khic (1, 5, 9).

Sau nhém khédng sinh, nh6m thuSc chéng viém, ha nhiét ciing gay nhiéu
hoi ching di dng. S6c phan vé c6 thé x4y ra sau khi uéng mot hén hop ha nhiét
c6 chifa quinin. Hién nay nh6m thuSc nay ding khong c6 chi dinh chit ché, nh4t
12 & khu vuc dan cu. G Lién x6, nhidu tic gid da gip s6c phin vé sau udng
amidopyrin, axit acetylsalicilic. Ddng lwu ¢ nhiéu hon d6i véi di Gng aspirin.
Nhiéu tdc gid da néi t6i hen ph&€ quan di dng nhay cim tdi aspirin (15, 71).
Paracetamol 1a loai thu6c dugc coi nhu it c6 phan @ng di ng, nhung theo cdc
bdo cdo clhia TG chic Y t& The€ gidi nam 1985 c6 44 ca di dng véi thuSc nay &
Thuy Dién. Sau khi uéng paracetamol 1 gid ¢ 4 ca s6c phan v&, 21 ca c6 biu
hién ngoai da: ban do, may day, dét sin (71). Trén cdc bénh nhan nghién cihy,
ching t6i gap di ing do nhém thudc chdng viém gidm dau véi cdc biéu hién
ngoai da 12 chi yé&u, trong d6 nhiéu nh4t 13 d6 da toan than va miy day. Pic biét
cdc tdc gid khdc ciing gip 3 trudng hgp di img do paracetamol v6i bidu hién
ngodi da bao gém db da toan than, may day (71). Nhu vay nhém thuSc chéng
viém giam dau gay nén phan img di ing mudn nhi€u hon so v4i phén dng tirc thi.

K&t qua nghién citu cla chding to6i phlt hgp v4i nhilmg nhan xét trén khi
penicillin vin 14 thudc din d4u kha nang gay di dng, réi dén cdc thuSc chong
viém. Dic biét 1a nhém vitamin va nhém thudc chéng lao. Theo di€u tra cla
ching toi thi ty 1€ gay di ing cua 2 loai thudc nay kha cao: 7,24% va 6,55%
(bang 6). Viéc st dung vitamin nhiéu 14n i3p di ldp lai cling tao diéu kién cho co
thé trd nén mén cdm hon véi nhitng 14n ding ti€p theo. D&i véi thudc chéng lao
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cling vay, c6 1€ do ding thudc kéo dai trong khodng 8 - 9 thing nén kha ning
xdy ra di ting d& hon & nhimg c4 thé nay ?

1.1. Céc yéu té anh hudng dén tinh trang di G¢ng thudc
1.1.1. Ly do ding thuéc ddn dén di éing thudc.

Qua nghién citu 521 ngudi di ting thudc chiing toi thdy c6 t6i 15 loai bénh
khdc nhau din dén viéc ding thubc cia ngudi nay (bang 17). Nhiéu tic gia
(1, 9, 15, 71) cho ring day 1 “bénh thi nh4t” truGe khi bi “bénh thit hai” 1a di
tng thudc.

Két qua nay cho thdy cic bénh nhiém triing chi€m ty 1¢ cao nhdt, va chinh
cdc bénh nhiém tring nay (vi khuén, vi rit, k¥ sinh tring) da 1Am ting tinh phan
ttng co thé, dic biét 1 cdc t€ bio, tir d6 co thé con ngudi tr®y nén nhay cam véi
cac yéu t6 “la” d€ din dén di img .

1.1.2. Puomg vao co thé cia thuéc gdy di img -

Théng ké 521 trudng hop di tng thudc ching toi thdy dudng udng giy di
img nhiéu nhAt: 58,63%, tiém bip 27,69%, tiém trong da 1,43%, cdn lai 1a boi
ngodi da va nhd mit, xong, khi dung (bang 11). Tuy nhién dudng tiém gy di
ting tifc thi cao hon so v&i cic dudng khic do khi tiém, thudc dugc ti€p xic
nhanh hon v6i cdc t€ bao min cim dic hiéu nén phén ting di ing x4y ra nhanh.
Cdn dudng ubéng gay ra cdc hoi ching va bénh di ting loai hinh muén nhiéu hon
vi thudc phai qua cic hang rao bao v& niém mac (co hoc, hod hoc vv...).

Két qua nay phit hgp v6i nghién ctu clia L2 Vian Khang 1994 (9), Pham
Vin Thitc 1993 (12).

1.1.3. Tudi va khd ndng bi di tmg thudc:

Nhiéu tic gid cho ring tubi c¢6 § nghia nh4t dinh trong cdc phan ng di
tng thudc (5, 9, 15). O tré em do hé¢ théng ddp tng mién dich chua hoan chinh
nén ty I& cdc bénh di ing néi chung va di tng thudc néi riéng thdp hon so véi
ngudi trudng thanh. G ngudi gid moi chitc nang chia cic co quan d4p fmg mién
dich ciling gidm vi vy ty I1¢ mic bénh di ing ciing khong cao. Con & tbi trudng
thanh hé théng mién dich phét trién ddy du, trong qué trinh sng co thé di mic
nhiéu loai bénh, nh4t 1 cdc bénh nhiém trang, d3 ding thudc nhiéu 14n vv... tao
diéu kién cho co thé d& mén cim véi cdc loai thudc sit dung.

Két qua nghién cttu trong bang 4 cho thdy lita tudi bi di dng thudc cao
nh4t 13 41 - 50 chi€m 30,51%, va 31- 40: 29,17%, tré em dén 10 tdi: 4,03%,
ngudi cao tudi trén 60: 3,26%.
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Két qua nay phil hop v&i nhin xét cia nhiéu tic gia trong va ngoai nudc
(1, 5,9, 15, 72, 73).

1.1.4. Méi lién quan giiia tién su di ing va di ing thuéc:

Nhiéu tdc gia dd nh&n manh dén vai trd quan trong cla tién sir di ing
trong cdc bénh va hdi chiing di iting néi chung va di ting thudc ndi riéng. Bulatov
P.K (1964), khi nghién ctu yé&u t6 di truyén trong cdc bénh di tng (hen ph&
quan, di ing do phan hoa, chim tré em...) da chimg minh ring gin 50% ngudi
bénh c6 ngudi than thich méc cdc bénh di img khédc nhau (15).

Sibre D.A. va Brejinsky G.A. (1972) khi kiém tra stic khoé cho 567 ngudi
hen ph€ quan nhiém khudn da ph4t hién 48% cdc trudng hop c6 tién skt di dng
gia dinh. Con khi khdm ba con thén thich ctia 400 ngudi khoé chi c6 8,25% céc
trudng hop c6 t6 bdm di truyén (15).

Ngudi ta phdt hi¢n nhiéu hinh thdi di éng & tré sinh doi cing boc véi cing
mot loai di nguyén, phan tng di dng duong tinh v6i cing mot hiéu gid khdng thé
(Therond, 1964). Diéu niy ching t6 yéu t6 di truyén 1a c6 that, cé vai trd quan
trong trong su hinh thanh cdc thé tang va co dia di dng. Theo nghién ctu cla
nhiéu tic gia (Tuft, Spain, Cooke), n€u ca hai b8 me 1a ngudi bénh di dng, ti 1&
con c4i mic bénh di tng 12 75%, bénh xudt hién trudc 5 tubi & 36,3% céc trudng
hop, trude 10 tudi - 62,2%. Néu chi c¢6 mot ngudi trong bd me ¢6 bénh di ¥ng, ti
1& nay 12 50 - 70%, bénh xuét hién trudc 5 tubi - 14,3%, trude 10 i - 32% cdc
trudng hop. Néu ca hai bd me khong ai ¢6 bénh di éng, ti 1€ con cdi mic bénh di
tmg chi con 3,5% (15).

Anne S., Reisman RE (1995) ciing ph4t hién két qua twong tu: n€u ca bod
va me bi di ing thi nguy co con bi di ing 13 75%. Néu chi ¢6 mot ngudi (b6
hodc me) bi di tng thi nguy co di tng cla con 12 50% (22).

Nhut vy, yéu t6 di truyén rit quan trong trong cdc bénh di tng, song
khong ¢6 bénh di tng: van dé 1a: “di truyén co dia va thé tang di tng”, tao co s&
thuan lgi cho cidc bénh di Gng phét sinh. Néu mot ngudi cé tién st di dng gia
dinh v6i mét loai thude nao d6 thi khong cé nghia 14 ngudi d6 s& cé nguy co bi
di tng v6i cing loai thudc d6 (22).

Theo Nguyén Vian Poan (1996) 70,1% cic trutng hgp bi di tng thudc ¢
tién sir di Ung gia dinh va c4 nhan (5).

K&t qua nghién citu cua chiing t6i cho thiy 88,47% cédc trudng hop di dng
thudc c6 tién str di ting cd nhan va gia dinh. Nhitng ngudi ¢6 tién sir di Ung cd
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nhan va gia dinh ¢6 nguy co di tng vdéi thude cao hon 16 14n so véi nhitng ngudi
khong cé tién str di ing gia dinh (bang 20).

1.2. Mét s6 dac diém lam sang cia dij ing thudc:

Céc biéu hién 1am sang cua di ing thudc rdt da dang & tit ca cic co quan:
ngoai da, niém mac, tudn hoan, tiéu hod, ho hdp, than kinh. Trong s§ nay thi cac
biu hién ngoai da 13 hay gip hon ca tir may day - phit Quincke, ban d6 toin
than, da tim t4i d&n loét trgt trén da va cic héc tr nhién: May day 61,23%, phi:
Quincke 16,31%, ban do toan than 13,05% vv... (bing 9).

Theo Jame R.B (51) thi cdc bi€u hién da clia di tng thudc c6 thé xudt hién
don thudn hodc ph6i hgp v6i biu hién & nhiéu co quan khdc nhau. Tic gia nay
theo d&i didu trj 1040 ngudi bénh va nhan thy 83,4% c6 cac loai ban ngoai da,
25,1% kém theo t6n thuong niém mac. C6 thé di tng do mot loai thudc nhét dinh
nhmmg gip nhiéu loai ban c¢é dic diém khic nhau. Nhidu trudng hgp ¢6 cic hoi
ching ban phong nudc hoai tit thugng bi cdp, loét cAc héc tr nhién nhu hoi
chitng Lyell, hoi ching Stevens-Johoson, nhitng hoi chimg nay dé gay tir vong.
Két qua diéu tra chia ching tdi c¢6 10 trudng hgp c6 bidu hién triéu chimg cla cic
hoi chiing nay, chiém ty 1¢ 1,92%.

Cic triéu chitng bidu hién ngodi da néi chung déu nhe, triéu chimg niy s&
giam nhanh néu ngimg thudc va ding khdng hittamin diéu tri.

Ngoai cdc triéu chimg da, di ¢ng thudc cdn gay nén cic biéu hién & nhiéu
co quan nhu di néu trén. Co quan tudn hoan va ho hép 1a hai bé phan rdt quan
trong ctia co thé lién quan nhiéu dén phan dng di tng typ nhanh, dic biét 1a di
ttng thudc cp tinh va s6c phan vé. Biéu hién lam sing clia s6c phan vé & thé t6i
cdp cin duge xir 1y kip thdi vi rdt d& gay tr vong. Biéu hién thudng gip nh4t 13
truy tim mach, ha huyét 4p, suy ho hip. Trong k&t qua nghién ciru ching t6i
chua gip trudng hgp séc phan vé nao ma chi gip céc triéu chitng don thudn hoic
ha huyét 4p, hodac mach nhanh vv... Gdn day, nhiéu bdo cdo ndi vé biéu hién
viém co tim do di ¥ng . Jame R.B (51) da thong bdo 24 trudng hop viém co tim
do thuéc, trong d6 6 20 ca t& vong. Biéu hién 14m sang thudng gip cla viém co
tim do thudc 1a ban do, s&t cao, ting bach cdu 4i toan, nhip tim nhanh, tiéng tim
md. Chiing t6i chua gap trudng hop ndo viém co tim do di tng thudc.

1.3. Phin tng phan huy mastocyte trong chdn doin xic dinh thudc
gay di ing :

Chung toi ti€n hanh thyc hién phan Gng phan hily mastocyte va phan dng
tiéu bach cdu dac hi¢u véi cic thudc gy di ing, k&t qua trong (bdng 37) cho

66



thdy ty 1& duong tinh dat 76,23% & phan Gng phan hily mastocyte va 70,29% &
phan ting tiéu bach cdu dac hiéu. Cic t€ bao mast va bach cu bi phan hay déu &
muic tir 2+ trd 1én. K&t qua nay cho thdy trong huyét thanh nhitng ngudi bi di
ting thudc da c6 khing thé di tng khéng lai cdc thu6c da st dung va phan ting di
Gmg d3 xay ra véi nhitng biéu hién 1am sang phong phi, da dang. K&t qua nay
phit hgp v6i mot s§ tdc gia trong va ngoai nudce (5, 7, 9, 12, 45).

Tuy nhién c6 mdt s6 loai thudc c6 kha nang 1am phan hiy t&€ bao nay nhu
metotrexat, vinblastin, nhém quinolon vv... nén khong thuc hién dugc phan Gng
phan hiy mastocyte.

2. TINH CHAT NGHE NGHIEP VA NGUY CO BI DI UNG THUOC:

Yéu t8 di truyén bénh di tng d6ng vai trd quan trong trong viéc phat sinh
bénh di ¥ng nhung nhiéu tic gia déu nhin manh dén vai trd clia yéu t8 moi
trudng nhu cdc loai di nguyén tic dong dén su phit sinh bénh (50).

David M (1993) (32) d4 néu Ién vai trd cua thdi gian ti€p xdc dnh hudng
dén su phét sinh di dng thudc. Tic gia cho biét, thdi gian khoi phdt cdc triéu
chiing di ing k& tir khi tiép xiic véi thusc rat khdc nhau & méi ngudi. Viec khdi
phat ngay cdc phan (ng c4p tinh va ban cdp thé hién & mitc d6 phoi nhiém trudc
dé. Nhiing phan tng di tng khéi phdt chdm hon ¢6 thé phan 4nh két qua qua
trinh dang mén cam. Liéu lugng thudc va thdi gian ti€p xdc véi thuse cling anh
hudng dén su phét sinh di tng. O moi ngudi, néu sit dung hodc tiép xic véi
nhiéu loai thudc thi nguy co xdy ra phén ng di ing cang cao. Ciing cin chi ¥
rang phan tng di ing c6 thé xay ra & mot ngudi khong biét gi vé sy tiép xiic vdi
thude trude day. Vi du phan dng di tng v4i penicillin xay ra & mot ngudi sir dung
thudc ndy ldn ddu tién. Sy min cdm ndy c6 thé do truéc d6 ngudsi bénh di bi
nhiém nfm penicillin trong moi trudng hodc trong thic &n, sifa vv..., c¢6 nhifm
ham luong nho penicillin. Sau giai doan min cam thi chi cdn mot Iugng thudc rat
nho vao 14n thit hai cling s xay ra phan ing di ing .

Pichler W.J 1999 (68, 69, 70) di cho ring viéc tiép xiic thudng xuyén véi
thudc da tao cho co thé tinh trang min cdm va gy nén trang thdi di ting. Hau hét
cdc thuSe déu 1a hapten, khi vio co thé s& két hop voi protein huyét thanh hoic
protein cidc mo va trd thanh cdc di nguyén hoan chinh c6 kha nang kich thich co
thé sinh khdng thé. C4c bdc si, duge si, y t4, dugc t4 lam viéc trong cic bénh
vién, xi nghiép dugc phdm, phdi thuong xuyén ti€p xtc voi cic loai thubc va
chinh trong moi trudng nay co thé ho trd nén dé min cdm va c6 nguy co bi di
g thudc.
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K&t qua nghién ciru 1510 cdn bd y t€ trong 5 bénh vién va xi nghiép duoc
phdm & Hoa Binh, Hai Phong, Nghé An, TP H6 Chi Minh, Lam DPéng cho thdy
16,82% s6 ngudi nay bi di ting thudc xay ra trong thdi gian lam viéc (bang 21).
trong s6 ndy bdc si bi di ing 4,1%, y t va clt nhan di€u dudng 6,41%, dugc si
0,66%, dugc ta 0,99%.

V¢ tham nién cong tdc & nhitng ngudi bi di tmg thubc trong cic bénh vién
khong c6 su khéac biét (P> 0,05), & nhém ¢6 tudi nghé 1-5 nam ciing gidng nhém
c6 tudi nghé 6 - 10, 16 - 20 nam vv... (bang 22).

3. NHAN XET VE KET QUA CAC XET NGHIEM MIEN DICH.
3.1. Mot s6 nhaa xét vé két qua dinh lugng IgE toan phin:

K&t qua trong bang 38 cho thdy néng d¢ IgE toan phdn & ngudi dj vng
thudc 14 431,22 ng/ml, trong khi & ngudi binh thuong 13 107,75 ng/ml. Su khéic
biét ¢6é ¥ nghia thdng k& (P < 0,01).

IgE 12 khing thé giy cdc bénh di ¢ng; & ngudi binh thudng néng do6 cia
né rét thdp, dao dong trong khoang 0- 135 Ul/ml, theo tii liéu cla Sanofi va mot
s@ tai lieu khic tuong duong 0-325 ng/ml. Khi mic cdc bénh di Gng, ham lugng
¢ thé tang t6i hang chuc, tham chi hang trim 14n (9,51), song mic dao dong clia
IgE & mdi cd thé bi di ¥ng ciing khd 16n, d6i khi c6 sy gbi ké 1én nhau gita ham
lugng IgE cia ngudi binh thudng va clia ngudi bi di tng 1am cdc nha 14m sing
ling ting trong viéc chdn dodn. Mit khdc, ban than ham lugng huyét thanh
khong phai luon luén tuong Gng v6i biéu hién 1am sang. C6 nhimg bénh nhén c6
mén cam véi di nguyén ma chua biéu hién triéu chéng 1am sang. & mot s6 bénh
nhin khic (nhiém ky sinh tring), mic du khong thdy biéu hién bénh di tng,
nhung cling ¢6 ham lugng IgE huyét thanh tang cao. Tuy nhién theo cic nha
nghién citu, v6i dai da s cdc trudng hop, ham luong IgE ting cao 1a mot bidu
hién quan trong trong chdn dodn bénh di ing (5, 17).

Két qua ham luong 431,22 ng/ml & nhém di tng thudc cta ching toi
tuong duong véi két qua nghién ctu cia Nguyén Vin Doan (5). Song lai thay
thdp hon ddng ké so v6i két qua cha Pham Vin Thic va cong su (9, 12). So sdnh
v6i két qua nghién cifu clia mot s6 tic gid nube ngoai khong thdy su khdc biét ¢6
v nghia (17, 37).

3.2. Vé nong do IgG, IgM toan phan.

Két qua & bang 38 cho thdy ndng d0 trung binh cta IgG trong nhém di
tmg thudc 1a 1130,31 mg/d], cia nhém ching 1 1250 mg/dl (néng d6 IgG trong
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huyét thanh ngudi binh thudng trén 1§ thuyét khoang 1250 mg/dl). Nhu vay &
nhém di dng thudc, ham lugng IgG khong cao hon nhém ching. Su khdc biét
khong c¢6 ¥ nghia (P > 0,05). Két qua cua chiing t6i twong duong véi két qua cta
Trinh Manh Hung khi nghién cttu néng d6 IgG cho bénh nhan VMDU vé6i bui
nh3, v nhiéu tic gia trong va ngoai nuSc khdc vé vin dé nay. Nhimg thay déi
ndéng 4 IgG toin phin duge nhidu tdc gid nghién cttu dé danh gi4 tinh trang ddp
ting mién dich cia bénh nhan, nh4t 13 & cic bénh di ¥ng va tu mién (5, 12). Nong
do IgM ciing vay, khong c6 su khdc nhau gitta ngudi di dng thudc va ngudi binh
thudng ( P > 0,05).

3.3. Vé két qud xét nghiém dudi nhém Lympho T (CD,, CD,, CD,).

Hai quin thé dudi nh6m 16n nhit cia Lympho T 1a T, (cOn goi 12 T hé
tro: T;) va Tpg (cOn goi 1a T e ché: T,) hién dugc cdc nha nghién cttu quan tim
nhiéu hon cd khi nghién cu vé d4p ing mién dich trong céc bénh di dng.

Teps €6 kha ning chi yéu 1a kich thich ddp tng mién dich, con T cO
chic nang dc ché€. Hai qudn thé ndy ludn cé su twong tdc trong diéu hoa mién
dich. Nhiéu nghién cffu gén day thdy ring trong qua trinh diéu hoa téng hop IgE;
co ch€ e ché ludn chi€m wu thé, nhd vay ma co thé én dinh trong viéc sin xuft
IgE; Néu co ché kim ham nay bi phd hiy s& din t6i ting san xudt IgE. Vi cac
bénh nhan di dng, ngudi ta thdy t€ bao T, trd nén chiém wu thé, trong khi T, bi
suy giam ca s6 lugng 14n chat lugng (30, 31, 47).

Nghién citu vé t& bao Lympho Tep; , Tepss Teps » trén nhém bénh nhén di
ing thudc 63 ngudi chiing t6i dd thu duge mot s6 két qua :

- V& s6 lugng: & bang 39 cho thdy T, & nhém di Ung thuéc tang cao hon
& nhém ching (P < 0,05). Con Ty khdc nhau chua cd ¥ nghia thong k& so véi
chiimg (P > 0,05). Ty 18 T /Tps @ hai nhém di dng thudc 1a 2,97, so vdi ty 18 .
Tepa/ Tpg O nhdm chitng 1a 2,32, khdc nhau chua ¢6 ¥ nghia théng ké (P > 0,05).

Céc nghién cifu truGe day déu cho thdy ring & nhitng co dia di tng thi
Tcps chi€m uu thé, trong khi hoat ddng ctia Ty, bi suy gidm (31,47).

Mot s6 nghién ciu chitng minh duge vu thé hoat dong cta T, & nhimg
bénh nhan di dng nhu nghién cifu cia Till-S, Dickason-R va cdng sy, khi xem
xét vé mdi quan he giita IL,, (do T, sdn xudt) véi bénh di dng 43 két luan ring:
Su tang 1L, 1a dic diém dé thdy cla t€ bao Lympho T, trong mdu ngoai vi ciia
céc benh nhan di ¥ng (49,50).
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Nghién ctu cia Mignel B.M.D va Blochk.T déu cho thdy ty 18 Tp/Teps 6
ngudi di tng tang lén cha yéu la do s6 lugng T, ting (49,50).

Nghién ciu clia ching toi rdt phi hgp v6i nhimg nhan xét cia Hong J va
mot s6 tic gia khac (49, 50).

Theo mot s6 tac gia, & ngudi di dng thudc, s6 luong T, thudng ting cao,
cdn Tpg va Tep, thay déi khong ddng ké (51, 54).

3.4. Mot s6 nhan xét vé két qua xét nghiém tiéu bach cian dic hiéu va
phan huy Mastocyte:

101 d6i twong di dng thude duge 14y miu 1am phan ing tiéu bach cdu dac
hiéu (TBCDH) va phan i’mg phin hiy mastocyte. K&t qua (bang 37) ching toi
thdy & nhém di ¥ng thu6c c6 77 trong téng s6 101 bénh nhan cho ddp tng duong
tinh (76,23%). Su khéc biét c6 ¢ nghia thdng ké so véi ching HT vi ching DN
(P < 0,001). V& mitc d6 ddp tng duong tinh thi chi y&u 13 & mdc 4o 2(+)
(38,96%). Le Vian Khang 1am xét nghiém TBCPH véi di nguyén thudce thdy ty 18
dép tng duong tinh 13 74,67%, miic d6 d4p tng duong tinh chil y&u 1a 1 (+). Nhu
viy, ca vé ty 1& duong tinh ciling nhu mic ddp ing duong tinh, két qua cia ching
toi twong duong véi cic tic gia trén.

Vé miic d6 ddp tng duong tinh, chdng toi thdy chli yéu & mic 1 (+)
(31,1%). Két qua nay tuong duong vdi két qua cia L& Van Khang (9), nhung lai
khéc nhau so v&i nghién cifu clia Pham 12 Tufn (15) trén bénh nhan di tng
khéang sinh: ty 1¢ duong tinh la 90,48%, trong d6 cé t6i 48,57% c6 mic phan ing
rdt manh 4 (4).

Nhin chung, xét nghié¢m TBCPH va phan hiy mastocyte 1a céc xét
nghiém gidn ti€p x4c dinh sy c6 mit cia IgE dic hiéu véi di nguyén, chimg to
trong huyét thanh ngudi bénh di ¥ng thudc di c6 khdng thé di dng khang lai cdc
thudc d3 sir dung va phan tng di dng di xay ra véi nhiing bidu hién 1am sing da
dang.

So sdnh ké&t qua cia hai loai xét nghiém TBCDH va phin hiy mastocyte
(bang 37) chiing t6i so bd nhén dinh 13 ty 1¢ duong tinh cia phan dng phan hay
mastocyte cao hon so véi ty 1& duong tinh cla phéan vng tiéu bach cdu dic hiéu
nhing su khac biét chua ¢6 ¥ nghia théng ké (P > 0,05).

4. SU BIEN pOI NONG PO AST VA ALT G BENH NHAN DI UNG THUOC:
Sy bign dbi ALT la rét dic hiéu cho cdc tén thuong t€ bao gan, kém theo

st tang 1én clia enzym AST 12 béng chiing va chi s rdt c6 gid tri néi 1én tén
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thuong cla t€ bao gan. O nhém bénh nhén di tng do thudc khdng sinh nhém
beta-lactam, thi c 2 enzym AST va ALT déu ting cé ¥ nghia thong k& so vdi
nhém chung (bang 40). Nhu vay & nhém bénh nhan dj dng thudc cé su tdn
thuong t€ bao. K&t qua ndy phit hgp véi nghién ciru Vii Thi Phuong, Soza va mét
sO tdc gia khdc (11, 23, 40).

Biour.M (23) thdy ring ca 4 chi s& AST, ALT, GGT, ALP déu ting & cic
bénh nhan di img do thudc khing sinh Farrell G.C (40) ciing mo td cic trudng
hop viém gan  mat do thudc khang sinh va thdy ring ca 4 chi s§ néu trén déu
tang rdt cao. Mot s8 tdc gia (33, 51) ciing duva ra nhitng k&t qua nay khi nghién
citu cic trudng hgp di tng thudc.

AST va ALT c6 vi tri khu tri khdc nhau trong t€ bao nhu mo gan. Khi €
bao gan bi tén thuong thi cic enzym nay thodt ra khoi t€ bao gidi phéng vao
huyét ltvong. Trong khi ALT chi ¢6 & bao tuong ctia t&€ bao thi AST phdn 16n c6
trong ty thé, chi mét phidn nhd & bao twong. Su ting néng dO 2 enzym niy c¢6 thé
d4nh gid miic do t6n thuong cda t&€ bao gan.

Trong trudng hgp tén thuong nhe (chi tén thuong mang t€ bio gan) thi
ALT thodt ra ngoai nhiéu hon AST cho nén i s6 AST/ALT (chi s De Ritis)
giam hon so v6i binh thudng (binh thudng ti s6 nay 13 0,7 - 1,4) (14). Néu t€ bao
nhu mo bi t8n thuong ning (t6n thuong ci mang ty thé) thi AST trong ty thé
thodt ra ngoai huyét tuong nhiéu hon va ti s6 AST/ALT s€ 16n hon binh thudng.
Tuy nhién chi s6 niy ciing chua dinh gid dugc cu thé nhitng trudng hop tén
thuong gan ning, ph4 hiy ¢d mang va ty thé t€ bao thi su gidi phéng AST va
ALT d6ng thdi rit cao. K&t qua nghién cu clia ching tdi trong bang 40 cho
thdy:

AST =47,12
ALT =56,58

Ti s6 AST/ALT = 0,83 gidm hon chi s6 binh thudng nghia 13 cic t6n
thuong t& bao gan chi & ming. Tuy nhién néu ci 2 enzym déu tang cao thi khi d6
chua thé ddnh gid duge t6n thuong & mitc d0 ndo. Vi vay cin phai két hgp nhiéu
phuong phip méi ¢6 th€ két luan chinh x4c mic do t6n thuong t€ bao gan &
nhiing bénh nhén di ¥ng thu6c néi chung va nhém beta-lactam ndéi riéng.
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KET LUAN

1. Ti 1¢ di dng thudc chung & cic tinh Hoa Binh, Hai Phong - Nghé
An, TP H6 Chi Minh, LAm DPong 12 7,84 %, trong dé:

Hoa Binh o 8,30%
Hai Phong ;9,30 %
Nghé An 1 6,15%
TPHO ChiMinh : 885%
Lam Pong 6,17 %

- Ty 1¢ di img thu6c & nhan vién y t&€ bénh vién 1a 16,82%, & cong dong
dan cu xa: 4,24%, phudng 4,54%, trong cic nha mdy, xi nghiép 6,81%.
- Nhém khing sinh gay di iing chi€m 53,79% cic loai thudc

- C4c biéu hién 1am sang di tng thudc da dang, phong phd, xu4t hién & t4t
ca cic co quan chi yéu & ngoai da: May day 61,23%, phi Quincke 26,48%, ban
do6 toan than 13,05%.

- Céc triéu chiing toan than: st 8,44%, choing ving, khé chiu 35,5%, cic
triéu ching tim mach: 18,61%, ho hdp 21,3%, ti€éu hod 19,76% vv...

2. Cac bién déi mién dich & ngudi di img thudc biéu hién nhu sau:

No6ng d9 immusglobulin IgE 431,22 ng/ml ting so véi ngudi binh thudng
P < 0,05).

Céc IgG, IgM khong tang so v6i ngudi binh thudmg (P> 0,05)

- Néng d¢ cic t&€ bao ¢6 thdim quyén mién dich: TCD,: 1210,603 t&
bao/ml. TCD, 803,177 t&€ bao/ml, TCD; 270,857 t&€ bao/ml, khong khdc biét so
v6i nhém ching . Ti 1€ TCD,/TCD;: 2,97.

- Cic enzym gan AST, ALT & ngudi di tng thu6c déu ting cé ¥ nghia
théng ké so véi chi s6 binh thudng (P < 0,05).

3. Cic bién phiap nhim giam ti 1¢ di ¢ng thuéc trong cong dong bao
gom: _

- Tuyén truyén trén cdc phuong tién thong tin dz_ti chiing vé stt dung thudc
an toan, cdc bién phdp du phong, tu xtt 1y khi bi di dng thudc.

- Nang cao trinh d9 chuyén moén cho cdn b y t&€ nhat 12 y t& co s vé kién
thitc di ing thudc.
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Mot s6 diéu cén chy y:
+ Khai théc k¥ tién sit di dng truéc khi k& don thudc
+ Khong nén diing nhiéu loai thudc va ding kéo dai.

+ Sau khi tiém, truyén phai gilt ngudi bénh khoang 15 phiit dé theo dbi céc
tai bi€n c6 thé xay ra.

+ Chudn bi sdn cdc loai thuéc c4p citu sé¢ phan vé

C4c bién phdp nay budc ddu di cb hi¢u qua khi thuc hieén cic bién phdp
can thiép nhdm gidm ti 1& di dng thudc & Hoa Binh, Nghé An

Hoa Binh Nghé An
- Trudc can thiép 8,43% 6,75%
- Sau can thiép 4,58% 5,07%

S khdc biét c6 ¥ nghia théng ke (P < 0,01 va P < 0,05).

73



TAI LIEU THAM KHAO

L. TIENG VIRT :

10.

I11.

. Nguyén Ning An - L& Van Khang - Phan Quang Poéin

Tinh hinh di ¢ng do thudc va hod chdt & Ha Noi, Ha Tay, dé xudt nhitng
bién phap ¢ hiéu qua dé phdt hién sém va han ch€ hau qua. D& tai cdp Bo
Y t& - Nghiém thu 1998

Nguyén Ning An - Mot s6 khdi niém méi vé s6c phan vé va di dng do
thudc - Du phong s6c phan vé& . Tap hufin vé Thong tr 08 Bo y t&, 1999.

Nguyén Ning An - L& Vin Khang - M4y vin dé d4ng luu ¥ vé& s6c phan vé
va di tng do thudc. Béo cdo tai héi thao va tdp hudn qubc gia vé séc phan
vé do B y t€ trieu t4p tir 10 - 11/12/1996.

H6 Xuan An - Di tmg thu6c & ngudi c6 tudi tai bénh vién Hiru nghi .Tap
chi y hoc 1998:56 9, 10: 39 - 42

Nguyén Vin Doan - G6p phdn nghién ctu di tng do thudc tai khoa di tng
- MDLS bénh vien Bach Mai (1991 - 1995). Luan van Phé ti€n sy khoa
hoc y dugc, Ha Noi , 1996. |

Trinh Manh Hing - K&t qu chdn doén va didu trj dic hidu hen phé quin
do bui nha. Lu4n 4n tién s§ y hoc - Ha Noi, 1999.

Ishimova.L.M Mastocyte va Basophils trong chdn do4n dj éng Typ nhanh.
NXB y hoc Matxcova 1971 - 146- 159 (ban tiéng Nga)

Fratkin B.A - Chén dodn di ing bing c4c phin tng clia bach cu - NXB y
hoc Matxcova - 1991 - 18 - 24 (Ban ti€éng Nga).

L& Van Khang. G6p phén nghién ciu dic diém 1am sing va chdn dodn dic
hi¢u di Wing do khdng sinh tai khoa di tng - MDLS bénh vién Bach mai
nhing nim 1981- 1990. Lu4n vin phé ti€n s§ khoa hoc y dugc, Ha noi,
1994.

Nguy&n Thi Thanh Nhan. Mot s6 nhan xét v& nhiém doc da di tng do
thuéc gap & Vién da lidu tir 6/ 1993 - 6/1996. Noi san da lidu; 1997, s& 2;
34 - 41,

Vii Thi Phuong, Nguy&n Thi Van. Nhitng bién dong vé€ enzyme gan & bénh
nhan di dng thudc. DE tai bdo cdo tai hoi nghi khoa hoc cla nit can bd Dai
hoc Y Ha N¢i. Ha Noi 106/1997.

74



12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23

24.

Pham Vian Thifc. Gép phédn nghién citu di ing thudc & moét s6 khu vuc Hai
Phong. Lu4n 4n pho tién s§ khoa hoc y duge, Ha Noi, 1993.

Nguyén Van Thong. Mot s6 nhan xét qua 162 trudng hop nhiém doc da di
ting thudc diéu tri tai Vién 103 va 110 tir nim 1989 - 1994. Noi san da liéu
1996; S6 1, 15 - 22.

Trdn Vin Tién - P& Thi Hod. Mot s6 nhan xét vé nhiém doc da di ing
thuSc dié€u tri noi trd tai Vién da Liéu (tr 5/1991 - 5/1993). Y hoc Viét
Nam 1994 ; S6 4: 12 - 18.

Pham 1.2 Tufin - Nghién cifu mot s6 dic diém dich t€ boc di tng do khing
sinh ho beta-lactam & cong nhan dugc phdm va nhéin vién y t€ bénh vién
khu virc Ha Noi. Lu4n 4n tién s§ y hoc - Ha ndi 2000.

IL.TIENG ANH

Abba IT. Allergic diseases. In: Daniel PS, John DS, Vivian JW, eds. Basic
& Clinical Immunology. California: Appleton & Lange, 1987, 435-456.

Anania A. Measurement of specific IgEs in the diagnosis of drug allergy
Panminerva Medica, 1999 Jun: 41 (2): 115-117.

Anderson JA. Antibiotic drug allergy in children. Cun Opine Pediatr, 1994
Dec; 6(6): 656 - 660.

Anderson R, Theron AJ, Feldman C. Membrane-stabilizing, anti-
inflammatory  interactions of macrolides with human neutrophils.
Inflammation, 1996; 20(6): 693-705.

Anibarro BB, Berto Salort JM, Garcia Ara MC, et al. Allergic drug
reactions in children. An Esp Pediatr, 1992 Jun; 36(6): 447-450.

Anne P, Jeff T. Anaphylaxis. In: Charles F. Hans H, Keith F, et al, eds.
The Washington manual of medical therapeutics. United States of
America: Lippincott-Raven, 1998, 213-226.

Anne S, Reisman RE. Risk of administering cephalosporin antibiotics of
patients with histories of penicillin allergy. Ann Allergy Asthma Immunol,
1995 Feb; 74(2): 167-170.

Biour M, Jaillon P.‘ Drug induced hepatic diseases. Pathol Biol, 1999 Nov;
47(9): 928-937.

Branco FM, Clode MH, Pereira - Barbosa MA, et al. Anaphylactic reaction
to hydroxycobalamin. Allergy, 1997; 118-119.

75



25.

26.

27.

28.

29.

30.

31

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

Bruce Fs. Bilirubin metabolism, hyperbilirubinemia, and approach to the
jaundiced patient: In, Claude JB. Fred P. eds. Cecil textbook of medicine.
Philadelphia, W.B. Saunders Company, 1996, 755-759.

Burke P.Burne SR. Allergy associated with ciprofloxacin. BMJ. 2000 Mar;
320 679.

Busse WW. Mechanisms and advances in allergic diseases. J Allergy Clin
Immunol, 2000 Jun; 105(6): 593-598.

Cahen YD, Wuthrich B. Drug allergy to the lactam anbiotics clavulanic
acid and amoxicillin. Allergy, 1997; 52: 117-118.

Cario E, Runzi M, Becker EW, et al. Trimethoprim - sulfamethoxazole
induced cholestatic hepatitis. Climco- immunological demonstration of its
allergic origin. Dtsch Med Wochenschr, 1996 Feb; 121(5): 129-132.

Cathcart.RF. The vitamin C treatment of allergy and the normally
unprimed stale of antibodies. Med Hypotheses. 1896 Nov; 21(3): 307-321.

Daniel KP, Kurt JI. Evaluation of liver function. In: Anthony SF, Eugene
B, Kurt JI, et al, eds. Harrison’s principles of internal medicine. United
States of America, McGraw - Hill Companies; 1998:

David M. Hypersensitivity - Type II. In: Stephen MG, eds. Immunology.
England: Mosby, 1993, 20.1-20.12.

Demoly P, Benahmed S, Sahla H, et al. Allergy to macrolide. 21 case.
Presse Med, 2000 Feb; 29(6): 294-298.

Demoly P, Lebel B, Messaad D, et al. Predictive capacity of histamine
release for the diagnosis of the drug allergy. Allergy, 1999; 54: 500 - 506.

Dietz A, Hubner C, Andrassy K. Macrolide antibiotic - induced vasculitis
(churg - Strauss syndrome). Laryngorhinootologie, 1998 Feb; 77(2): 111-
114.

Djien V, Bocquet H, Duypuy A, et al. Symptomatology and markers of the

severity of erythematous drug eruptions. Ann Dermatol Venereol. 1999
Mar; 126(3): 247-250.

Eigenmann PA., Sicherer S.H., Borkowski T.A., Cohen B.A., Sampson HA.

Prevalence of IgE;mediated food allergy among children with atopic
dermatitis. Pediatrics, 1998 Mar, 103(3): E8.

Escolano F, Bisbe E, Castillo J, et al. Drug allergy in a population of
surgical patients. Rev Esp Anestesiol Reanim, 1998 Dec; 45(10): 425-430.

76



39.

41.

42.

43.

45.

47.

43.

49

50.

51.

Ewan P.W.
Anaphylaxis. BMJ 1998, 9 May, 316: 1442-1445.

Farrell GC. Drug induced hepatic injury. J Gastroenterol Hepatol, 1997
Oct; 12(9): 242-250.

Frank H. Hypersensitivity -Type III. In: Stephen MG, eds. Immunology
England: Mosby, 1993, 21.1-21.12.

Galant S., Berger W., Giliman S.., Goldsobel A., Incaudo G., Kanter.,
Machtinger S., Mclean A., Prenner B ., Sokol W., Spector S., Welch M.,
Ziering W.

Prevalence of senmsitization to aecroallergens in California patients with

respiratory allergy. Allergy Skin Test Project Team. Ann Allergy Asthma
Immunol, 1998, Sep, 81 (3): 203-10.

Galindo PA, Romero AG, Feo BF, et al. Phenytoin hypersensitivity
syndrome with positive patch test. A possible cross- reactivity with
amitriptyline. J Investig Allergol Clin Immunol, 1998 May - Jun; 8(3):
186-190.

Grover JK, Tyagi D. Adverse reactions associated with aminopenicillins in
Indian population. Indian J Physsiol Pharmacol, 1993 Jul; 37(3): 247-248.

Gruchalla RS. Diagnosis of allergic reactions to sulfonamides. Allergy.
1997; 54(58): 28-32.

Hackstein H, Mohl W, Puschel W, et al. Diclofenac-associated acute
cholestasis hepatitis. Z Gastrpemterol , 1998 May; 36(5): 385-389.

Hari Y, Urwyler A, Hurni M, et al. Distinct serum cytokine levels in drug
and measles induced exanthema. International Archives of allergy &
immunology, 1999 Nov; 120(3): 225-229.

Herv’e M., de la Rocque F., Bouhanna A., Alberggres E., Reinert P.

Exploration of 112 children suspected of amoxicillin allergy. Indications
and efficacy of oral provacation test. Arch Peditr, 1998, May, 5: 503-9.

Hong J, Miera B, Paul R, et al. Molecular mechanisms in allergy and
clinical immunology. J Allergy Clin Immunol, 2000; 105: 1063-1070.

Ivan R, Jonathan B, David M. Immunology. Fifth edition. London: Mosby,
1998: 301 - 352.

Jame RB. Drug allergy. In: Claude JB, eds. Cecil textbook of Medicine.

77



52.
53.
54.
55.

56.

57.

58.

59.

61.

62.

63.

United State of America: W.B. Sauders Company, 1996, 1432-1435.

John WC, Miguel B. Mechanisms of drug allergy. Immunology today.
1998 May; 15(2): 123-127.

Jonathan B, Tony H. Hypersensitivity-Type 1. In: Stephen MG, eds.
Immunology. England: Mosby, 1993, 19.1-19.22.

Jorro G, Morales C, Braso JV, et al. Anaphylaxis to erythromycin. Ann
Allergy Asthma Immuno, 1996 Dec; 77(6): 456-458.

Krayenbuhl BH, Elsner P. Allergic and irritant contact dermatitis to
calcipotriol. Am J contact Dermat, 1999 Jun; 10(2): 78-80.

Kubeyinje EP, Mathur M. Adverse cutaneous reactions to systemic drugs
in adults seen in two referral centres in northern Saudi Arabia. East Afr
Med J, 1996 May; 73(5): 313 -315.

Lebrec H, Bachot N, Gaspard I, et al. Mechanisms of drug-induced allergic
contact dermatitis. Cell Biol Toxicol, 1999 Feb; 15(1): 57-62.

Lisi P., Lapomarda V., Stingeni L.; Assalve D.; Hansel K.; Caraffini S .;
Agostinelli D.

Skin tests in the diagnosis of eruptions caused by beta-lactams. Contac
Dermatitis, 1997 Oct, 37: 151-4. -

Loza CC. Adverse drug reactions in area I in Asturias. An Esp Pediatr,
1998; 49(4): 359-363.

Mahboob A, Haroon TS. Drug causing fixed eruptions: a study of 450
cases. Int J Dermatol, 1998 Nov; 37(11): 833-838.

Massoud G, David H, Chaim MR. Anaphylactic reaction to oral cefaclor in
a child. Pediatrics, 1999 April; 103(4): 46-50.

Merk H.F.

The skin and allergy. W Arztl Fortbild Qualitatssich, 1997 Sep, 91(6):
507-17.

Mikawa H., Fukushima Y., Baba M.

Survey of family history on allergy in 1-year-old and 6-year-old children.
Acta Paediatr Jpn, 1996 Dec, 38(6): 60-1-5.

Nathan MB. Toxic and drug-induced liver disease. In: Claude JB, Fred P,
eds. Cecil texbook of medicine. Philadelphia: W.B. Saunders company,
1996, 772-776.

78



65.

66.

67.

68.

69.

70.

71.
72.

73.

74.

75.

76.

7.

Natsch S, Vinks MH, Voogt Ak, et al. Anaphylactic reactions to proton-
pump inhibitors. Ann pharmacother, 2000 Apr; 34(4): 474-476.

Oyama S, Masuko N, Tsuchiya S, et al. Analysis of air pollution and
prevalence rate of allergic diseases among elementary school children in
Kawaguchi and Hatogaya city. Arerugi 1998 Nov; 47(11): 1190-1197.
Pichichero ME, Pichichero DM. Diagnosis of penicillin, amoxicillin, and
cephalosporin allergy: reliability of examination assessed by skin testing
and oral challenge. J Pediatr, 1998 Jan; 132(1): 137-143.

Pichler WJ. Drug allergy: relationship between immunogenicity and
clinical symptoms. Allergy, 1999; 54: 5 - 7.

Pirmohamed M., Bfeckenridge M.A,, Kitteringham N.R., Park K.B.
Adverse drug reactions. BMJ, 1998 April, 316: 1295 - 1298.

Polosa R, Cacciola R, Pacino G, et al. Anaphylactic reaction to oral
prednisolone: a case report and review of the literature. Ann Ital Med Int,
1998 Jan-Mar; 13(1): 47-52.

Postishil IuA. Pathomorphology of kidney lesions mduced by NSAIDs
drugs. Arkh Patol, 1995 Sep: 57(5): 70-74.

Pumphrey RS, Roberts IS. Postmortem findings after fatal anaphylacuc
reactions. J clin Pathol 2000 Apr ; 53(4): 273-276.

Quiralte J, Blanco C, Castillo R, et al. Anaphylactoid reactions due to
nonsteroidal antiinflammatory drugs: clinical and cross reactivity studies.
Ann Allergy Asthma Immunol, 1997 Mar; 78(3): 293-296.

Reem G; Hepatic diseases. In: Charles FC, Hans HL, Keith FW, eds. The
Washington Manual of Medical Therapeutics. Philadelphia; Lippincott-
Raven publishers, 1998, 329-342,

Richard AW. Laboratory tests in liver disease. In: Claude JB, Fred P, eds.
Cecil texbook of medicine. Philadelphia: W.B. Saunders company. 1996,
752-753.

Robert C, Donald CE, Michael S. Corticosteroids. In: Bart C, eds. The
pharmacologic approach to the critically ill patient. United States of
America, Williams & Wilkins; 1994: 715-737.

Roitt 1., Brostoff J., Male D.

Immunology. Fifth edition. Mosby. London Philadenphia St Louis Sydney
Tokyo. 1998: 303-344.

79



78.

79.

80.

81.

82.

83.

84.

85.

Romano A., De Santis A., Romito A.; Di Fonso M .,Venuti A.; Gasbarini
G.B., Manna R.

Relayed hypersensitivity to aminopenicillins is related to major
histocompatibility complex genes. Ann Allergy Asthma Immunol, 1998,
May , 80(5): 433-7.

Romano A, Blanca M, Mayorga C, et al Immediate hypersensitivity to
penicillins. Studies on Italian subjects. Alllergy , 1997; 52: 89-93.

Ross B, David G. Hypersensitivity Type IV. In: Stephen MG, eds.
Immunology England: Mosby, 1993.22-22.12

Skinner SL., Marks JG. Allcrgic contact dermatitis to preservatives in
topical medicaments. Amm J Cntaet Dermal, 1998 Dec; 9(4): 199-201.

Solensky R, Earl HS, Gruchalla RS. Clinical approach to penicillin-allergic
patients: a surrvey. Ann Allergy Asthma Immuno, 2000 Mar; 84(3): 329-
333.

Soza A, Riquetme F, Alvarez. M. et al. Hepatotoxicity by amoxicillin/
clavulanic acid: case report. Rev Med Chil, 1999 Dec: 127(12): 1487-
1491.

Terrados S., Blanca M., Garcia J.,Vega J.,Torres MJ., Carmona J.J.,
Miranda A ., Moya M ., Juare: C,, Fernandez. J

No immediate reactions to beta- lactams: prevalence and role of the
different penicillins. Allergy, 1995 Jul , 50: 563-7.

Vervioet D., Durham S: Adverse reactions to drugs BMJ, 1998, May 16;
316: 1511-15114. |

80



	Muc luc
	Mo dau
	Phan I: Tong quan tai lieu
	1. Tinh hinh NC di ung thuoc
	2. Phan bo di ung thuoc tren the gioi va o VN
	3. Cac yeu to lien quan den di ung thuoc
	4. NC di ung do khang sinh nhom BETA-LACTAM
	5. Co che di ung thuoc
	6. Cac bieu hien lam sang cua di ung thuoc
	7. Bieu hien toan than cua di ung thuoc
	8. Di ung thuoc va co che ton thuong te bao gan

	Phan II: Doi tuong va phuong phap NC
	Phan III: KQNC
	Phan IV: Ban luan
	1. Tinh hinh di ung thuoc trong cong dong hien nay
	2. Tinh chat nghe nghiep va nguy co bi di ung thuoc
	3. Nhan xet ve ket qua cac xet nghiem mien dich
	4. Su bien doi nong do ¸T va ALT o benh nhan di ung thuoc

	Ket luan
	Tai lieu tham khao

