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Đặt vấn đề
Tương tác thuốc-bệnh lý (gọi tắt là tương

tác thuốc-bệnh) là việc sử dụng thuốc để điều
trị một bệnh lý nhưng lại làm trầm trọng hơn
một tình trạng bệnh hiện có của bệnh nhân
[4]. Tương tác thuốc-bệnh là một trong những
nguyên nhân dẫn đến sai sót trong điều trị.
Đây cũng là yếu tố có thể làm gia tăng khả
năng xuất hiện phản ứng có hại của thuốc, gia

tăng chi phí điều trị, tăng tỷ lệ nhập viện trên
bệnh nhân [7], [8]. Bệnh lý tim mạch và đái
tháo đường là những bệnh lý mạn tính phổ
biến, đặc biệt ở người cao tuổi. Bệnh nhân
mắc các bệnh lý này thường đồng mắc nhiều
bệnh khác nhau nên cần sử dụng đồng thời
nhiều thuốc, dẫn đến nguy cơ cao gặp tương
tác thuốc-bệnh [6]. Bệnh nhân tim mạch có
nguy cơ gặp tương tác thuốc-bệnh cao hơn 7

triển khai danh mục tương tác thuốc điều trị bệnh
tim mạch và đái tháo đường với bệnh lý mắc kèm
tại Bệnh viện Đa khoa Đức giang

Nguyễn Hải Thùy1, Trần Duy Khanh2, Nguyễn Mai Hoa1, Hoàng Thái Hòa2,
Nguyễn Thu Hương2, Đặng Thị Thanh Huyền2, Nguyễn Mạnh Thắng2, Lê Văn Dũng2, 

Lê Văn Đán2, Nguyễn Hoàng Anh1*
1­Trung­tâm­DI&ADR­Quốc­gia,­Trường­Đại­học­Dược­Hà­Nội

2­Bệnh­viện­Đa­khoa­Đức­Giang
*­Tác­giả­liên­hệ:­anh90tkvn@gmail.com

(Ngày­gửi­đăng:­04/7/2022­–­Ngày­duyệt­đăng:­25/8/2022)

­­­­­
sUMMaRY
A­list­of­contraindicated­cardiovascular­and­anti-diabetic­drug-disease­interactions­(DDSIs)­was

developed­and­implemented­at­Duc­Giang­hospital­by­literature­reviews­and­expert­opinions­based­on
practical­recommendations­by­van­Tongeren­et­al­(2020).­Contraindicated­DDSIs­were­reviewed­in­the
three­following­terms:­(1)-­Instructions­for­use­approved­by­national­and­international­health­authorities;
(2)-­Practical­guidelines­on­cardiovascular­diseases­and­diabetes;­and­(3)-­Drug­information­databases.
The­disease­terms­were­mapped­to­ICD-10­codes­for­detecting­DDSIs­by­the­prescribing­software.­Real-
time­alerts­on­DDSIs­had­been­launched­and­prescribing­data­were­extracted­from­2­June­to­14­July­2022
to­initially­evaluate­the­effectiveness­of­these­alerts.­Thereby,­of­many­resources­in­question,­322­pairs­of
DDSIs­were­reached­consensus,­while­40­pairs­were­listed­in­one­resource.­After­consulting­with­the­expert
panel,­the­final­list­of­327­pairs­of­contraindicated­DDSIs­was­developed.­The­prescribing­software
detected­21­contraindicated­DDSI­alerts,­of­which,­the­acceptance­rate­of­alerts­by­prescribers­was­16.3%.
In­conclusion,­a­list­of­contraindicated­DDSIs­was­developed­and­successfully­integrated­into­the­hospital
prescribing­software.­However,­clinical­pharmacy­interventions­would­be­necessary­to­improve­the
acceptance­rate.­­

Từ­khoá:­Phần­mềm­kê­đơn,­thuốc­tim­mạch,­thuốc­điều­trị­đái­tháo­đường,­tương­tác­thuốc-bệnh
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lần so với những người không mắc bệnh lý
này [5]. Tại Việt Nam, các nghiên cứu chủ yếu
tập trung vào tương tác thuốc-thuốc; số
lượng các nghiên cứu chuyên biệt về tương
tác thuốc-bệnh vẫn còn hạn chế [2].

Bệnh viện Đa khoa Đức Giang là bệnh viện
hạng I trực thuộc Sở Y tế thành phố Hà Nội. Từ
năm 2019, bệnh viện đã triển khai nhiều ứng
dụng công nghệ thông tin phục vụ hiệu quả
hoạt động dược lâm sàng tại bệnh viện [1].
Trong bối cảnh bệnh nhân đa bệnh lý phức
tạp cần sử dụng nhiều thuốc, triển khai cảnh
báo về tương tác thuốc-bệnh là định hướng
ưu tiên của bệnh viện trong phát triển các
cảnh báo tích hợp vào phần mềm kê đơn.
Hiện bác sĩ chủ yếu sử dụng tờ hướng dẫn sử
dụng (HDSD) để tra cứu thông tin về tương
tác thuốc-bệnh, tuy nhiên, những khuyến cáo
trong tài liệu này có thể chưa hoàn toàn dựa
trên bằng chứng y văn cập nhật và trong
nhiều trường hợp không dễ dàng áp dụng
trên lâm sàng [4]. Do đó, nghiên cứu này được
thực hiện với mục tiêu xây dựng danh mục
tương tác thuốc-bệnh của nhóm thuốc tim
mạch và điều trị đái tháo đường dựa trên tra
cứu tài liệu y văn và xin ý kiến nhóm chuyên
môn, từ đó, bước đầu ghi nhận hiệu quả của
việc triển khai danh mục này sau khi tích hợp
lên phần mềm kê đơn tại Bệnh viện Đa khoa
Đức Giang.

Đối tượng, phương pháp nghiên cứu
Đối­tượng­nghiên­cứu
Hoạt chất thuộc nhóm thuốc tim mạch và

điều trị đái tháo đường theo hệ thống phân
loại Giải phẫu-Điều trị-Hoá học (gọi tắt là hệ
thống phân loại theo mã ATC) của Tổ chức Y
tế thế giới (http://www.whocc) nằm trong
danh mục thuốc được sử dụng tại Bệnh viện
Đa khoa Đức Giang. Trong đó, nhóm thuốc
tim mạch sẽ có bậc 1 là C và B (đối với các
thuốc điều trị huyết khối), nhóm thuốc điều
trị đái tháo đường sẽ có bậc 1 là A.  

Phương­pháp­nghiên­cứu
Nghiên cứu triển khai qua 2 giai đoạn, bao

gồm: (1) xây dựng danh mục tương tác thuốc-
bệnh và (2) triển khai danh mục tương tác
thuốc-bệnh trên thực hành lâm sàng. Sơ đồ

triển khai nghiên cứu được tóm tắt trong
hình 1. 

Hình­1.­Sơ­đồ­triền­khai­nghiên­cứu.
Giai­đoạn­1:­Xây­dựng­danh­mục­tương

tác­thuốc-bệnh
Bước 1: Xây dựng danh mục tương tác

thuốc-bệnh sơ bộ dựa trên tra cứu tài liệu y
văn. Cụ thể, nhóm nghiên cứu tiến hành các
nội dung như sau:
(1)­Tra­cứu­thông­tin­tương­tác­thuốc-bệnh

từ­tài­liệu­y­văn­
Thông tin tương tác thuốc-bệnh được tra

cứu tại 3 loại tài liệu sau: (1)­Tờ­hướng­dẫn­sử
dụng­được phê duyệt ở Anh, Hoa Kỳ, Pháp và
Việt Nam, trong đó, ưu tiên tra cứu thông tin
trong tờ HDSD của biệt dược gốc. Trong
trường hợp không truy xuất được HDSD của
biệt dược gốc, nhóm nghiên cứu tra cứu
HDSD của biệt dược đang được sử dụng ở
Bệnh viện Đa khoa Đức Giang; (2)­Hướng­dẫn
điều­trị­cập nhật nhất được ban hành bởi Bộ
Y tế và các Hiệp hội chuyên môn (Hội Tim
mạch học Việt Nam; Hội Tim mạch Hoa Kỳ; Hội
Tim mạch Châu Âu; Hội Đái tháo đường Hoa
Kỳ) có liên quan đến việc sử dụng các thuốc
điều trị bệnh tim mạch và đái tháo đường
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được sử dụng tại Bệnh viện; (3)­Chuyên­luận
riêng­về­thuốc­trong các CSDL tra cứu thông
tin chung: Dược thư Quốc gia Việt Nam 2018;
Dược thư Quốc gia Anh 2020; Micromedex.

Nhóm nghiên cứu sẽ trích xuất các thông
tin liên quan đến bệnh lý mắc kèm và các đối
tượng đặc biệt (phụ nữ có thai và cho con bú).
Trong khuôn khổ nghiên cứu này, chúng tôi
tập trung vào thông tin tương tác thuốc-bệnh
chống chỉ định, do đó các thông tin sẽ được
tra cứu trong mục “Chống chỉ định” của từng
tài liệu. Trong trường hợp thông tin giữa các
nguồn trong cùng một loại tài liệu khác nhau,
nhóm nghiên cứu sẽ tiến hành ghi nhận toàn
bộ các chống chỉ định được đề cập. Thông tin
xuất hiện trong 2/3 loại tài liệu (tờ HDSD, các
hướng dẫn điều trị và các chuyên luận riêng về
thuốc trong các CSDL tra cứu thông tin chung)
sẽ được đưa vào danh mục tương tác thuốc-
bệnh sơ bộ. Đối với các thông tin chỉ xuất hiện
trong 1 loại tài liệu được liệt kê ở trên, nhóm
nghiên cứu sẽ tiến hành đánh giá bằng chứng
để quyết định liệu tương tác thuốc-bệnh đó
có ý nghĩa hay không ở nội dung 2.
(2)­Đánh­giá­thông­tin­tương­tác­thuốc-bệnh

chỉ­xuất­hiện­ở­một­nguồn­tài­liệu
Quá trình đánh giá thông tin được thực

hiện bởi nhóm dược sĩ nghiên cứu bao gồm:
1 sinh viên Dược năm cuối, 1 dược sĩ công tác
tại Trung tâm DI & ADR Quốc gia và 1 dược sĩ
lâm sàng công tác tại Bệnh viện Đa khoa Đức
Giang. Quy trình đánh giá cụ thể như sau:

- Thu thập bằng chứng: Bằng chứng được
nhóm nghiên cứu thu thập tại các nguồn sau: 

• Thông tin chi tiết trong các nguồn đã tra
cứu: Liều dùng và cách dùng; Chống chỉ định;
Cảnh báo đặc biệt và các biện pháp phòng
ngừa khi sử dụng; Tác dụng không mong
muốn; Đặc tính dược lực học; Đặc tính dược
động học.

• Thông tin tra cứu trong các chuyên luận
về bệnh lý và đối tượng đặc biệt liên quan đến
tương tác thuốc-bệnh

• Thông tin tra cứu tại cơ sở dữ liệu điện tử:
Tìm kiếm các nghiên cứu trong Thư viện Y
khoa Quốc gia Hoa Kỳ (Pubmed/Medline)
bằng cách sử dụng từ khóa “tên thuốc/nhóm

thuốc”, “tên bệnh”. Các nghiên cứu tra cứu trên
Pubmed/Medline cần thỏa mãn các tiêu
chuẩn lựa chọn và loại trừ dưới đây:
+­Tiêu­chuẩn­ lựa­chọn­nghiên­cứu:­Tất cả

nghiên cứu có liên quan đến quần thể có
nguy cơ cao; Các nghiên cứu liên quan đến
thuốc X gây ra bệnh Y; Các nghiên cứu liên
quan đến cơ chế dược lý tiềm tàng của thuốc.
+­Tiêu­chuẩn­ loại­ trừ­nghiên­cứu: Nghiên

cứu trên động vật; Nghiên cứu tế bào và phân
tử; Tất cả các nghiên cứu thiếu thông tin trả
lời cho một trong các câu hỏi dưới sau: (1)
Thuốc X có làm triệu chứng của bệnh Y diễn
tiến nặng hơn so với bệnh nhân bị bệnh Y
không dùng thuốc X không? (2) Thuốc X có
làm tăng nguy cơ gặp tác dụng không mong
muốn Z ở bệnh nhân có bệnh Y so sánh với
bệnh nhân không mắc bệnh Y?

- Lựa chọn bằng chứng: Bằng chứng được
lựa chọn dựa trên 2 tiêu chí
+­Các­bằng­chứng­liên­quan­cặp­tương­tác

thuốc-bệnh­bao­gồm: Tất cả các nghiên cứu
liên quan đến đối tượng có nguy cơ cao;
nghiên cứu liên quan đến thuốc X gây ra bệnh
Y; nghiên cứu dự đoán cơ chế dược lý của
tương tác thuốc-bệnh.
+­Mức­độ­bằng­chứng:­Chất lượng của bằng

chứng được đánh giá theo thang điểm dựa
trên các tiêu chí được dùng để đánh giá tương
tác thuốc-bệnh sử dụng trong nghiên cứu đề
xuất bởi nhóm tác giả Hà Lan năm 2020 [9],
trình bày chi tiết trong Bảng 1. Những bằng
chứng có mức điểm cao nhất (4 điểm) sẽ được
ưu tiên lựa chọn, trong trường hợp thiếu đi
những bằng chứng có mức điểm cao, bằng
chứng với mức điểm thấp hơn sẽ được nhóm
nghiên cứu xem xét lựa chọn. 

Trong trường hợp không tìm được các
nghiên cứu để đánh giá tương tác thuốc-
bệnh, các thông tin về đặc tính dược lực học
và dược động học của thuốc được xem xét.
-­Kết­luận­thông­tin
+ Trích xuất dữ liệu: Lập bảng tóm tắt về

các thông tin đánh giá của mỗi cặp tương tác
thuốc-bệnh tra cứu được, bao gồm: loại
nghiên cứu, kết quả, nguồn tra cứu tài liệu và
kết luận đánh giá về tương tác thuốc-bệnh.
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+­Đánh­giá­thông­tin:Những cặp tương tác
thuốc-bệnh được ủng hộ bởi các nghiên cứu
có mức độ bằng chứng cao sẽ được đưa vào
danh mục tương tác thuốc-bệnh sơ bộ. Bên
cạnh đó, những cặp tương tác thuốc-bệnh
thiếu bằng chứng để đánh giá hoặc bằng
chứng còn mâu thuẫn cũng sẽ được đưa vào
danh mục tương tác thuốc-bệnh sơ bộ để xin
ý kiến nhóm chuyên môn ở bước 2. Những
cặp tương tác thuốc-bệnh bị bác bỏ bởi các
nghiên cứu có mức độ bằng chứng cao sẽ
được loại bỏ khỏi Danh mục. 

Bước 2: Hoàn thiện danh mục tương tác
thuốc-bệnh cuối cùng thông qua xin ý kiến
nhóm chuyên môn

Việc xin ý kiến của nhóm chuyên môn
được thực hiện thông qua trả lời phiếu đánh
giá tương tác chống chỉ định của thuốc tim
mạch và đái tháo đường với bệnh lý mắc kèm
tại Bệnh viện Đa khoa Đức Giang. Nhóm
chuyên môn bao gồm 9 thành viên: 4 bác sĩ
công tác tại Khoa Tim mạch và Khoa Nội tổng
hợp (các bác sĩ này cũng trực tiếp tham gia
khám bệnh ngoại trú tại các phòng khám
chuyên môn của bệnh viện); 3 dược sĩ lâm
sàng của Bệnh viện Đa khoa Đức Giang; 2
dược sĩ chuyên môn Thông tin thuốc tại Trung
tâm DI&ADR Quốc gia. Các thành viên nhóm
chuyên môn cùng trao đổi, thảo luận về từng
cặp tương tác thuốc-bệnh, từ đó, đưa ra kết
luận cuối cùng dựa trên sự thống nhất chung
của cả nhóm. 

Giai­đoạn­2:­Triển­khai­danh­mục­tương
tác­thuốc-bệnh­trên­thực­hành­lâm­sàng­

Bước 1: Tích hợp danh mục tương tác
thuốc-bệnh lên phần mềm kê đơn của Bệnh

viện Đa khoa Đức Giang: Nhóm nghiên cứu
tra cứu thêm các thông tin liên quan đến cơ
chế, hậu quả và khuyến cáo xử trí tương tác
thuốc-bệnh. Tương tác thuốc-bệnh sẽ được
phát hiện dựa trên mã ICD-10 của bệnh
(http://icd.kcb.vn/) và phù hợp với bộ mã ICD
đang được sử dụng trong phần mềm kê đơn
của Bệnh viện Đa khoa Đức Giang. Việc ghép
mã ICD được thực hiện bởi nhóm 1 sinh viên
Dược năm cuối, 1 dược sĩ lâm sàng và 1 bác sĩ
chuyên khoa tim mạch.  

Bước 2: Bước đầu phân tích dữ liệu cảnh
báo tương tác thuốc-bệnh từ ngày 02/6/2022
đến hết ngày 14/7/2022 sau khi tích hợp danh
mục tương tác thuốc-bệnh lên phần mềm kê
đơn. Số lượt cảnh báo, tỷ lệ chấp thuận và hủy
bỏ của bác sĩ khi có cảnh báo được thống kê
để đánh giá hiệu quả của phần mềm.  Số liệu
thu thập từ lưu vết phần mềm.

Kết quả nghiên cứu
Xây­ dựng­ danh­ mục­ tương­ tác­ thuốc-

bệnh
Từ danh mục bao gồm 1.576 sản phẩm

thuốc được sử dụng tại Bệnh viện Đa khoa Đức
Giang năm 2022, nhóm nghiên cứu lựa chọn
được 55 hoạt chất thuộc nhóm thuốc tim
mạch và điều trị đái tháo đường thỏa mãn tiêu
chuẩn lựa chọn. Từ 55 hoạt chất này, nhóm
nghiên cứu tiến hành tra cứu thông tin về
tương tác thuốc-bệnh ở mức độ chống chỉ
định trong các nguồn tài liệu y văn. Thông tin
tra cứu được phân thành 2 mức độ là: tương
tác thuốc-bệnh được đồng thuận từ nhiều
nguồn tài liệu (322 cặp) và tương tác thuốc-
bệnh xuất hiện trong một nguồn tài liệu (40
cặp). Trong 40 cặp tương tác thuốc-bệnh chỉ
xuất hiện trong một nguồn tài liệu, nhóm
nghiên cứu tiếp tục tiến hành thu thập và lựa
chọn bằng chứng. Kết quả có 15 cặp tương tác
thuốc-bệnh bị loại bỏ khỏi danh mục tương
tác thuốc-bệnh sơ bộ do bị bác bỏ bởi các
nghiên cứu có mức độ bằng chứng cao. Còn 15
cặp tương tác thuốc-bệnh được ủng hộ bởi các
bằng chứng và 10 cặp tương tác thuốc-bệnh
không tìm được bằng chứng đánh giá hoặc
bằng chứng còn mâu thuẫn được đưa vào
danh mục tương tác thuốc-bệnh sơ bộ.
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Phân tích tổng hợp, tổng quan hệ thống, thử 
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Bảng­1.­Mức­độ­bằng­chứng­của­các­nghiên­cứu



Như vậy, sau bước 1, nhóm nghiên cứu thu
được danh mục tương tác thuốc-bệnh sơ bộ
(347 cặp) bao gồm 322 cặp tương tác thuốc-
bệnh được đồng thuận từ nhiều nguồn tài
liệu, 15 cặp tương tác thuốc-bệnh xuất hiện
trong một nguồn tài liệu được ủng hộ bởi các
bằng chứng có mức độ bằng chứng cao. Bên
cạnh đó, 10 cặp tương tác thuốc-bệnh thiếu
bằng chứng để đánh giá hoặc bằng chứng
còn mâu thuẫn cũng sẽ được đưa vào danh
mục tương tác thuốc-bệnh sơ bộ để xin ý kiến
của nhóm chuyên môn. Sau khi xin ý kiến
nhóm chuyên môn, có 48 cặp tương tác
thuốc-bệnh cần sửa đổi/bổ sung và 20 cặp bị
loại bỏ khỏi danh mục.

Danh mục tương tác thuốc-bệnh cuối
cùng bao gồm những cặp tương tác thuốc-

bệnh được đồng thuận bởi nhóm chuyên
môn. Nhóm nghiên cứu sẽ ghép mã ICD-10
với từng cặp tương tác thuốc-bệnh và bổ
sung thêm các thông tin về cơ chế, hậu quả
và khuyến cáo xử trí. Danh mục tương tác
thuốc-bệnh hoàn thiện gồm 55 thuốc (42
thuốc tim mạch và 13 thuốc điều trị đái tháo
đường) tương ứng với 327 cặp tương tác
thuốc-bệnh. Trong đó, chẹn beta và các
thuốc chống đông là nhóm thuốc xuất hiện
nhiều cặp tương tác thuốc-bệnh nhất,
tương ứng với 50 và 43 cặp tương tác thuốc-
bệnh. Trong đó, các tương tác thuốc-bệnh
của nhóm chẹn beta chủ yếu liên quan đến
tác dụng ức chế co bóp cơ tim và làm giảm
nhịp tim, nên làm trầm trọng hơn một số
bệnh lý như hội chứng suy nút xoang, nhịp

42
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Bệnh/ 
tình trạng 

ICD - 
10 

Cơ chế, hậu quả Khuyến cáo 

Phù mạch T78.3 

Nhóm thuốc ACE ức chế chuyển bradykinin 
thành chất không còn hoạt tính, gây tích luỹ 
bradykinin dẫn đến phù mạch. Hậu quả là 
làm trầm trọng hơn tình trạng phù mạch 
hoặc bệnh nhân có tiền sử phù mạch 

Không sử dụng thuốc thuộc 
nhóm ACE trong trường  
hợp này 

Tăng kali máu (>5,0 
mmol/l)  

E87.5 
Nhóm thuốc ACE/ARB có tác dụng ức chế tạo 
thành  angiotesin II, dẫn đến giảm đào thải 
kali, làm trầm trọng hơn tình trạng này 

Không sử dụng thuốc thuộc 
nhóm ACE/ARB kali máu 
tăng > 5,0 mmol/l 

Hẹp động mạch 
thận hai bên mức độ 
nặng 

I70.1 

Nhóm thuốc ACE/ARB làm giảm nồng độ 
angiotensin II gây hiện tượng giãn mao gạch 
cầu thận, gây giảm tưới máu thận, gây suy 
thận cấp, tăng creatinine máu ở bệnh nhân 
hẹp động mạch thận 

Không sử dụng thuốc thuộc 
nhóm ACE/ARB với bệnh 
nhân hẹp động mạch thận 
mức độ nặng 

Phụ nữ có thai (ba 
tháng giữa và ba 
tháng cuối của thai 
kỳ) 

Z34 

Nhóm thuốc ACE/ARB tác động trực tiếp lên 
hệ thống renin - angiotesin của thai nhi, có 
thể gây độc tính (suy thậnn, hạ huyết áp, 
tăng kali máu) và tử vong cho thai nhi đang 
phát triển 

Không sử dụng thuốc thuộc 
nhóm ACE/ARB cho phụ nữ 
có thai trong ba tháng giữa 
và ba tháng cuối của thai kỳ  

Suy thận nặng (Clcr 
< 30ml/phút hoặc 
creatinin máu ≥ 
250mmol/l) có tăng 
kali máu (>5,0 
mmol/l) hoặc có hội 
chứng tăng ure máu 

N18.4, 
N18.5 
E87.5, 
I68.8 

Nhóm thuốc ACE/ARB có thể gây suy thận 
cấp và làm trầm trọng hơn tình trạng tăng 
kali máu hoặc ure máu ở bệnh nhân này. 

Không sử thuốc thuộc nhóm 
ACE/ARB khi bệnh nhân suy 
thận có Clcr < 30 ml/phút 
hoặc creatinin máu ≥ 
250mmol/l có tăng kali máu 
(> 5,0 mmol/l) hoặc có hội 
chứng tăng ure máu 

 
 
 

 
Hình 2 thiếu 

 

 

 

 

Khoa/phòng khám 
Số lượng 
cảnh báo 

Chấp thuận cảnh báo Hủy bỏ cảnh báo 

Số lượng Tỷ lệ (%) Số lượng Tỷ lệ (%) 

Nội tổng hợp 28 5 14,3 22 85,7 

Nội tim mạch 26 4 11,5 23 88,5 

Hồi sức tích cực - chống 
độc 

25 6 24 19 76 

Thần kinh 23 1 4,3 22 95,7 

Thận - tiết niệu 13 1 7,7 12 92,3 

Ung bướu 9 2 22,2 7 77,8 

Phòng khám nội tiết  2 0  2 50 

Cơ - xương - khớp 2 1 50 1 50 

Phòng khám nội  1 1 100 0  

Toàn bệnh viện 129 21 16,3 108 83,7 

 

Bảng­2.­Tương­tác­thuốc-bệnh­chống­chỉ­định­của­captopril

Chú­thích:­ACE:­thuốc­ức­chế­enzym­chuyển;­ARB:­thuốc­đối­kháng­thụ­thể­angiotensin;­Clcr:­độ
thanh­thải­creatinin
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tim chậm… Các tương tác thuốc-bệnh của
nhóm chống đông chủ yếu liên quan bệnh lý
xuất huyết hoặc tình trạng suy gan, suy thận.
Chi tiết danh mục này xin tra cứu theo đường
link sau: https://tinyurl.com/2p9y9tx5. Ví dụ
thông tin chi tiết về các tương tác thuốc-bệnh
của captopril được trình bày trong Bảng 2

Triển­ khai­ danh­ mục­ tương­ tác­ thuốc-
bệnh­trên­thực­hành­lâm­sàng­

Danh mục tương tác thuốc-bệnh sau khi
ghép mã ICD được tích hợp lên phần mềm kê
đơn của Bệnh viện Đa khoa Đức Giang. Giao
diện của phần mềm kê đơn hiển thị cảnh báo
tương tác thuốc-bệnh được trình bày trong
Hình 2

Hình­2.­Cửa­sổ­giao­diện­hiển­thị­cảnh­báo
Từ ngày 2/6/2022 đến hết ngày 14/7/2022,

tổng số 83.513 đơn được cấp phát trên toàn
Bệnh viện Đa khoa Đức Giang, số đơn xuất

hiện tương tác thuốc-bệnh là 116 đơn thuốc,
trong đó có 129 cảnh báo tương tác thuốc-
bệnh được hiển thị. Đặc điểm xuất hiện cảnh
báo tương tác thuốc-bệnh, tỷ lệ chấp thuận
và hủy bỏ cảnh báo theo các chuyên khoa
được trình bày trong Bảng 3.

nhận xét: Trong giai đoạn nghiên cứu,
Khoa Nội tổng hợp, Nội tim mạch và Hồi sức
tích cực - chống độc có số lượng cảnh báo cao
nhất. Số lượng chấp thuận cảnh báo của toàn
viện là 21 cảnh báo, tương ứng với tỷ lệ là 
16,3 %. Các tương tác thuốc-bệnh được cảnh
báo nhiều nhất là furosemid - suy gan nặng
(Child-Pugh B,C) (28 cặp) và nifedipin - nhồi
máu cơ tim mới ổn định trong vòng 1 tháng
(17 cặp). Các tương tác thuốc-bệnh bị bỏ qua
thường liên quan đến tình trạng suy gan, suy
thận hoặc các chỉ số xét nghiệm ở mức độ
nặng (ví dụ: furosemid - hạ kali máu < 3,0
mmol/L) hoặc các bệnh/tình trạng có mã ICD-
10 không rõ ràng (ví dụ: suy tim có phân suất
tống máu thất trái giảm không có mã ICD-10
rõ ràng hoặc loét dạ dày-tá tràng thường liên
quan nhiều mã ICD-10).

Bàn luận
Xây­ dựng­ danh­ mục­ tương­ tác­ thuốc-

bệnh
Thông qua nghiên cứu, chúng tôi đã xây

dựng danh mục tương tác thuốc-bệnh theo
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Bệnh/ 
tình trạng 

ICD - 
10 

Cơ chế, hậu quả Khuyến cáo 

Phù mạch T78.3 

Nhóm thuốc ACE ức chế chuyển bradykinin 
thành chất không còn hoạt tính, gây tích luỹ 
bradykinin dẫn đến phù mạch. Hậu quả là 
làm trầm trọng hơn tình trạng phù mạch 
hoặc bệnh nhân có tiền sử phù mạch 

Không sử dụng thuốc thuộc 
nhóm ACE trong trường  
hợp này 

Tăng kali máu (>5,0 
mmol/l)  

E87.5 
Nhóm thuốc ACE/ARB có tác dụng ức chế tạo 
thành  angiotesin II, dẫn đến giảm đào thải 
kali, làm trầm trọng hơn tình trạng này 

Không sử dụng thuốc thuộc 
nhóm ACE/ARB kali máu 
tăng > 5,0 mmol/l 

Hẹp động mạch 
thận hai bên mức độ 
nặng 

I70.1 

Nhóm thuốc ACE/ARB làm giảm nồng độ 
angiotensin II gây hiện tượng giãn mao gạch 
cầu thận, gây giảm tưới máu thận, gây suy 
thận cấp, tăng creatinine máu ở bệnh nhân 

Không sử dụng thuốc thuộc 
nhóm ACE/ARB với bệnh 
nhân hẹp động mạch thận 
mức độ nặng 

Phụ nữ có thai (ba 
tháng giữa và ba 
tháng cuối của thai 
kỳ) 

Z34 

Nhóm thuốc ACE/ARB tác động trực tiếp lên 
hệ thống renin - angiotesin của thai nhi, có 
thể gây độc tính (suy thậnn, hạ huyết áp, 
tăng kali máu) và tử vong cho thai nhi đang 
phát triển 

Không sử dụng thuốc thuộc 
nhóm ACE/ARB cho phụ nữ 
có thai trong ba tháng giữa 
và ba tháng cuối của thai kỳ 

Suy thận nặng (Clcr 
< 30ml/phút hoặc 
creatinin máu ≥ 
250mmol/l) có tăng 
kali máu (>5,0 
mmol/l) hoặc có hội 
chứng tăng ure máu 

N18.4, 
N18.5 
E87.5, 
I68.8 

Nhóm thuốc ACE/ARB có thể gây suy thận 
cấp và làm trầm trọng hơn tình trạng tăng 
kali máu hoặc ure máu ở bệnh nhân này. 

Không sử thuốc thuộc nhóm 
ACE/ARB khi bệnh nhân suy 
thận có Clcr < 30 ml/phút 
hoặc creatinin máu ≥ 
250mmol/l có tăng kali máu 
(> 5,0 mmol/l) hoặc có hội 
chứng tăng ure máu 

 
 
 

 
Hình 2 thiếu 

 

 

 

 

Khoa/phòng khám 
Số lượng 
cảnh báo 

Chấp thuận cảnh báo Hủy bỏ cảnh báo 

Số lượng Tỷ lệ (%) Số lượng Tỷ lệ (%) 

Nội tổng hợp 28 5 14,3 22 85,7 

Nội tim mạch 26 4 11,5 23 88,5 

Hồi sức tích cực - chống 
độc 

25 6 24 19 76 

Thần kinh 23 1 4,3 22 95,7 

Thận - tiết niệu 13 1 7,7 12 92,3 

Ung bướu 9 2 22,2 7 77,8 

Phòng khám nội tiết  2 0  2 50 

Cơ - xương - khớp 2 1 50 1 50 

Phòng khám nội  1 1 100 0  

Toàn bệnh viện 129 21 16,3 108 83,7 

 

Bảng­3.­Đặc­điểm­xuất­hiện­cảnh­báo­tương­tác­thuốc-bệnh­theo­từng
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phương pháp 6 bước được đề xuất bởi nhóm
tác giả Hà Lan vào năm 2020 [9]. Ưu điểm của
phương pháp này là danh mục tương tác
thuốc-bệnh được xây dựng có độ tin cậy cao
do vừa sử dụng các bằng chứng trong tài liệu
y văn, vừa có sự đánh giá và thảo luận của
nhóm chuyên môn bao gồm cả bác sĩ và dược
sĩ. Trong nghiên cứu này, chúng tôi thực hiện
từ bước 1 đến bước 5 theo quy trình với một
số điều chỉnh như sau. Trong bước 1, chúng tôi
xuất phát từ danh mục thuốc tim mạch và điều
trị đái tháo đường tại Bệnh viện Đa khoa Đức
Giang, mà không xuất phát từ xác định bệnh lý
như nhóm tác giả Hà Lan. Sau khi tra cứu,
thông tin được phân chia thành 2 loại, thông
tin được đồng thuận từ nhiều nguồn tài liệu và
thông tin xuất hiện từ một nguồn tài liệu.
Nhóm nghiên cứu thực hiện từ bước 2 đến
bước 5 với các thông tin chỉ xuất hiện từ một
nguồn tài liệu mà không áp dụng với toàn bộ
tương tác thuốc-bệnh đã tra cứu được. 

Để xây dựng danh mục tương tác thuốc-
bệnh, nhóm nghiên cứu tiếp cận tối đa các
nguồn tài liệu chuyên môn uy tín này ở cả Việt
Nam và một số quốc gia trên thế giới để đảm
bảo tính cập nhật, chuyên môn và tính pháp
lý. Đầu tiên, một số chống chỉ định chỉ có
thông tin tại Việt Nam nhưng không được đề
cập trong các tài liệu tham khảo trên thế giới.
Việc bỏ qua các chống chỉ định này có thể liên
quan đến thanh toán bảo hiểm y tế. Thứ hai,
các CSDL tại Việt Nam thường có tính cập
nhật thấp hơn các nguồn CSDL nước ngoài
như Anh, Pháp và Hoa Kỳ. Việc tra cứu trên các
nguồn này giúp tìm kiếm được các thông tin
có mức độ cập nhật cao hơn. Bên cạnh đó,
việc lựa chọn nhiều nguồn tài liệu để tra cứu
nhằm mục đích rà soát được tối đa các tương
tác thuốc-bệnh sẽ gặp phải trong thực hành
lâm sàng, tránh bỏ sót bất kỳ tương tác thuốc-
bệnh nào có thể gây nguy cơ trong quá trình
sử dụng thuốc của người bệnh.

Sau khi tra cứu tài liệu y văn, nhóm nghiên
cứu tiến hành phân tích thông tin để lựa chọn
các tương tác thuốc-bệnh thực sự quan trọng
trên lâm sàng. Một điểm đáng chú ý là bằng
chứng của tương tác thuốc-bệnh trong y văn

hiện tương đối hạn chế. Một số chống chỉ
định sử dụng thuốc chủ yếu dựa trên việc
ngoại suy từ các thuốc khác trong nhóm hoặc
đặc tính dược lý của thuốc mà không có số
liệu thực tế của việc sử dụng thuốc trên đối
tượng bệnh nhân mắc bệnh đó. Việc xin ý kiến
chuyên gia ở giai đoạn sau đóng vai trò rất lớn
để khắc phục hạn chế này. Qua quá trình tra
cứu tài liệu, nhóm nghiên cứu thu được danh
mục tương tác thuốc-bệnh sơ bộ, số lượng
tương tác thuốc-bệnh ở giai đoạn này tương
đối nhiều và có thể gây tình trạng cảnh báo
mệt mỏi dẫn đến bỏ qua tương tác thuốc. Vì
vậy, nhóm nghiên cứu tiếp tục xin ý kiến
chuyên gia để đánh giá lại danh mục tương
tác thuốc-bệnh, nhằm xây dựng một danh
mục có tính tin cậy và tính ứng dụng cao
trong thực hành. Các tương tác thuốc-bệnh
được đưa vào danh mục cuối cùng dựa trên
dựa trên sự thống nhất chung của cả nhóm
chuyên môn. Trong đó, phần lớn các tương
tác bị loại bỏ chủ yếu liên quan đến các tình
trạng cấp tính cần được xử trí ngay khi bệnh
nhân nhập viện, không có ý nghĩa cảnh báo
hoặc một số trường hợp bằng chứng y văn
còn hạn chế và kinh nghiệm lâm sàng cho
thấy việc sử dụng thuốc không làm trầm
trọng hơn tình trạng bệnh. Các tương tác cần
sửa đổi/bổ sung chủ yếu liên quan đến việc
bổ sung chi tiết chỉ số xét nghiệm và mức độ
suy gan, suy thận cần chống chỉ định với một
số thuốc cụ thể.

Danh mu ̣c tương tác thuốc - bệnh trong
nghiên cứu của chúng tôi bao gồm 327 cặp.
So với danh mu ̣c tương tác thuốc - bệnh
trong nghiên cứu của Jeff Bupb và cộng sự
(2019), có một số cặp tương đồng như:
alteplase - phình mạch máu não, thuốc ức chế
men chuyển/thuốc đối kháng thu ̣ thể
angiotensin - phụ nữ mang thai...[9]. Trong
danh mục tương tác thuốc-bệnh cần lưu ý
trên người cao tuổi dựa trên kết hợp tiêu
chuẩn Beers và McLeod, một số cặp tương tác
của thuốc tim mạch và bệnh lý mă ́c kèm như:
thuốc chẹn beta - hội chứng Raynaud,
methyldopa - trầm cảm có xuất hiện trong
danh mục của chúng tôi [3]. Một số cặp tương
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tác khác của chúng tôi như: hội chứng Wolf -
Parkinson - White và digoxin, hội chứng kéo
dài khoảng QT - ivabradin... cũng nằm trong
nghiên cứu của Maaike và cộng sự (2021) [4].
Tuy nhiên, danh mục của chúng tôi và Maaike
có nhiều điểm khác biệt do nghiên cứu của
Maaike xây dựng danh mục tương tác thuốc-
bệnh xuất phát từ việc lựa chọn các bệnh lý
cần lưu ý, trong khi đó, nghiên cứu của chúng
tôi xuất phát từ danh mục thuốc điều trị bệnh
tim mạch và đái tháo đường sử dụng tại Bệnh
viện. Điều này dẫn đến việc một số bệnh/tình
trạng không được lựa chọn trong nghiên cứu
của Maaike nhưng lại thường xuất hiện trong
nghiên cứu của chúng tôi như tăng kali máu -
thuốc ức chế men chuyển/thuốc đối kháng
thụ thể angiotensin. 

Phương pháp xây dựng danh mục tương
tác thuốc-bệnh của chúng tôi cần nhiều thời
gian và công sức hơn chỉ tra cứu trên nguồn
tài liệu đơn lẻ như tờ thông tin sản phẩm. Đổi
lại, việc hoàn thiện danh mục có sự kết hợp
của tra cứu tài liệu và xin ý kiến chuyên gia sẽ
tăng mức độ tin cậy, chính xác và đầy đủ. Do
đó, nhóm nghiên cứu hy vọng rằng các cảnh
báo trong quá trình kê đơn sẽ được bác sỹ
chấp nhận tốt hơn trên thực hành lâm sàng.

Triển­ khai­ danh­ mục­ tương­ tác­ thuốc-
bệnh­trên­thực­hành­lâm­sàng­

Danh mục tương tác thuốc-bệnh đã được
Giám đốc Bệnh viện phê duyệt đưa vào áp
dụng trong thực hành lâm sàng theo quyết
định số 705/QĐ-BVĐG ngày 02/6/2022. Đây là
cơ sở để danh mục trên được tích hợp vào
phần mềm kê đơn của bệnh viện kết hợp với
mã ICD-10 được tra cứu theo từng bệnh lý
trong tương tác. Theo hiểu biết của chúng tôi,
nghiên cứu này là một trong số ít các nghiên
cứu triển khai xây dựng danh mục tương tác
thuốc-bệnh và tích hợp danh mục lên phần
mềm kê đơn tại Việt Nam. Các cảnh báo tương
tác thuốc-bệnh được hiển thị trên phần mềm
tại thời điểm kê đơn (real-time) giúp bác sỹ kê
đơn an toàn, hợp lý và giảm thiểu sai sót trong
điều trị. Cảnh báo real-time cung cấp thông
tin kịp thời giúp ngăn chặn các sai sót trong
kê đơn và cho phép lưu vết lại những thông

tin về đối tượng bệnh nhân và quyết định của
bác sĩ trên lâm sàng. 

Kết quả nghiên cứu cho thấy, tỷ lệ chấp
nhận cảnh báo của bác sĩ hiện đang là 16,3%.
Kết quả này thấp hơn so với tỷ lệ chấp thuận
cảnh báo cũng ở mức thấp ghi nhận trong
nghiên cứu của Jeff Bupb và cộng sự tại khu
vực Kaiser Permanete ở Hoa Kỳ, khoảng 22%
[3]. Một số tương tác thuốc-bệnh được bác sĩ
chấp thuận cảnh báo như: amlodipin - đau
thắt ngực không ổn định, nifedipin - nhồi máu
cơ tim mới ổn định trong vòng 1 tháng,
amlodipin - hẹp động mạch chủ và
metformin - nhiễm toan ceton do đái tháo
đường. Tỷ lệ hủy bỏ cảnh báo của bác sĩ trong
giai đoạn nghiên cứu là 83,7%. Nguyên nhân
của tỷ lệ hủy bỏ cảnh báo tương đối cao có
thể đến từ việc một số bệnh/tình trạng có liên
quan đến một mã ICD-10 không rõ ràng. Thực
trạng tương tự cũng được ghi nhận trong
nghiên cứu của Jeff Bupb và cộng sự, dẫn đến
cảnh báo không có tính đặc hiệu và dễ dàng
bị bác sĩ bỏ qua. Bên cạnh đó, trong danh mục
tương tác thuốc-bệnh của chúng tôi, một số
bệnh/tình trạng được giới hạn cụ thể về đối
tượng bệnh nhân nhưng phần mềm không
thể tích hợp được các tiêu chí phụ và sẽ hiển
thị cảnh báo nếu bệnh nhân liên quan đến
bệnh/tình trạng đó dù không nằm trong giới
hạn. Để khắc phục điều này, nhóm nghiên
cứu trình bày thêm các thông tin về tương tác
thuốc-bệnh trong mục “thông tin chi tiết”. Khi
một cảnh báo được hiển thị, bác sĩ có thể lựa
chọn mục này để đánh giá bệnh nhân có
thuộc đối tượng bắt buộc phải ngừng sử
dụng hoặc chuyển đổi thuốc khác hay không.
Đối với các lượt hủy bỏ cảnh báo, dược sĩ cần
rà soát lại thông tin người bệnh, phân tích khả
năng gặp tương tác và đề xuất giải pháp quản
lý phù hợp với bác sĩ trên từng ca bệnh cụ thể
để đảm bảo an toàn trong sử dụng thuốc và
nâng cao sự tin tưởng và tuân thủ cảnh báo
các vấn đề liên quan đến sử dụng thuốc trong
thực hành lâm sàng.

Kết luận
Nghiên cứu đã xây dựng được danh mục

tương tác thuốc-bệnh bao gồm 327 cặp



tương tác thuốc của 55 hoạt chất điều trị
bệnh lý tim mạch và đái tháo đường, tích
hợp danh mục này vào phần mềm kê đơn
giúp phát hiện và cảnh báo kịp thời cho bác
sĩ điều trị. Khoa Dược nên định kỳ cập nhật

danh mục tương tác thuốc-bệnh và đẩy
mạnh các can thiệp dược lâm sàng kết hợp
với điều chỉnh công nghệ thông tin phù hợp
trong quản lý tương tác thuốc-bệnh tại Bệnh
viện.
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