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Ké tir khi thude ¢e ché bom proton thé hé dau tién duoc gidi thi€u vao nam
1989, nhom thudc nay da tré thanh lya chon dau tay trong diéu tri ching trao nguoc
da day thyc quan (GERD) va nhiing roi loan lién quan dén viée tlet acid dich vi. PPIs
1a nhom thudc tiém ning cho thay duogc viéc giam dang ké su tiét acid dich vi bang
viéc gin két khong thuan nghich 1én bom H+/ K + adenosine triphosphatase, hay con
goi la bom proton co trong cac te bao vién cua da day. Nhin chung, nhém thubc nay
dat doanh thu cao nhat tai My, xap xi 10 ti d6 la vao nim 2012.

PPIs dugc ching minh 1a cé hi€u qua va an toan trong diéu tri GERD, diéu tri
loét da day ta trang, va giam thiéu ti 1é mac cac ching bénh tai da day c6 lién quan
dén viéc str dung thude khang viém non steroid (NSAIDs), tro thanh mot thude dugc
ké don nhiéu nhét. Higu qua tuyét voi va doc tinh thap ciia nhom thude nay dan dén
viéc chap thuan str dung thudc ndy nhu 1a thuée OTC( khong ke don) lan dau tién
vao nam 2003, mang lai cho bénh nhan lya chon thay thé cac nhém thudc ‘trung hoa
acid dich vi (antacids) va nhom thube khang H2 trong viéc ty dung thudc diéu tri
chtng o néng va nhiing triéu ching c6 lién quan khac. Nhitng yéu t6 nay ciing gop
phan gay ra sy lam dung thudc ciling nhu st dung thudce khong ding cach, cac bac s
thuong ké don thude nay trong thoi gian dai tham chi la suot doi va nhiéu bénh nhan
thi st dung thudc nay nhu mot thudc OTC vuot ra ngoai tim liéu trinh khuyén céo
ma khong hé co bat ky su giam sat nio.

Qua nhiéu nam, bat dau c6 nhiéu mbi quan tim dén nhing tac dong bat lgi lién
quan dén liéu trinh diéu tri dai ngay. Mot trong nhimg mbi quan tam bao gdm viéc
lam ting luong gastrin trong mau (hién tuong ting tiét acid hoi ung —
canhgiacduoc.org), su gia ting cac truong hop nhiém khuan nhu viém phoi, chimg
sa sat tri tué, va nhiing twong tac thude co thé xay ra. Tir nam 2010, FDA d3 dua ra
mot s6 khuyén cdo an toan c6 lién quan dén nhiig tac dong dang ké khi str dung
PPIs véi liéu trinh dai ngdy: gia ting nguy co giy xuong, ha Magie huyét, tiéu chay
c6 lién quan dén khuan Clostridium difficile, sy thiéu hut vitamin B12, viém than ké&
cap tinh (AIN), cac r6i loan trén da, hoi chimg Lupus ban do hé théng. Dugc si dong
vai tro quan trong trong vi¢c dam bao su dyng thudc mot cach hop ly( Bang 1), nhan
manh dén liéu dung va viéc ty giam sat diéu tri trong sudt budi tu van. Duoc si can
giam sat nhiing tic dong bat lgi, dic biét trong nhing truong hop bat budc phai sir
dung trong thoi gian dai. Nhimng tuong tac thude dang ké nén dugc xem xét nham
giam thiéu dén muc toi da véi ca thude ké don va thude khong ké don.



BANG 1: THUOC U'C CHE BOM PROTON

Thube ké don OTC
Dexlansoprazole (Dexilant)
Esomeprazole (Nexium) Prevacid 24h
Lansoprazole (Prevacid) Nexium 24h“
Prilosec OTC

Omeprazole (Prilosec) )
Zegerid (dang ket hop cua PPT voi 6t

Pantoprazole (Protonix) thudc trung hoa acid- antacid)

Rabeprazole (Aciphex)
“ Sin ¢ dang thuéc biét dwoce goc va thudc generic
SU TANG CAO BAT THUONG LUONG GASTRIN TRONG MAU

Su khang tiét acid dich vi c6 thé din dén sy ting cao lugng gastrin trong mau.
Truong hop nay c6 thé 1a do chimg ting tiét acid doi nguoc sau khi dimg st dung
thudc PPI, bénh nhan ¢ 1& s& phai trai qua cac triéu ching niang né, nghiém trong
hon ctia trao nguoc da day- thuc quan. Thoi gian st dung thudc nay co thé it nhét 1a
8 tuan. Pé tranh duoc tinh trang trén PPIs nén dugc can nhac giam liéu mot cach tur
tu. Ngoai ra, su tang cao lugng Gastrin trong mau c6 thé gy ra ching phi dai cac té
bao vién va ting sinh céc té bao tlet Histamin. Nhiing tac dong trén c6 thé 1am ting
nguy co ung thu da day, nhung mdi lién quan nay moi chi dung lai 0 nhiing quan sat
trén invitro. Tuy nhién, mot nghién ctru gan day da dua ra mo ta vé truong hop ung
thu té bao biéu md than kinh giy ra boi tinh trang ting cao qua tai luong Gastrin
trong mau do sir dung PPI trén 15 nim. Mic du vay nhung ti 1¢ bang chimg nhu vay
thi chua du thuyét phuc dé dua ra két luan rﬁng liéu viéc sir dung PPIs c6 lam gia
tang nguy co ung thu hay khong.

Viém phéi

Viée str dung PPI c6 lién quan dén viéc lam tang nguy co bung phat bénh viém
ph01 mac phai tai cong dong (CAP). Su khang tiét acid ddn dén lam tang pH da day,
diéu nay din dén sy sinh truéng qua murc ctia khuan non-Helicobacter pylori trong
dich vi, niém mac da day va ta trang. biéu nay co thé c6 kha nang dan dén viéc hit
cac vat nho (microaspiration) va nhiém khuan quan cu tai ph01 PPIs cling lam suy
giam co ché bao vé clia hé mlen dich. Tuy nhién véi nhitng bang ching hién tai thi
chua du dé dua ra két luan cudi cung. Liéu phap diéu tri nay khong nén duoc tiép tuc
trén nhimg bénh nhan c¢6 bénh 1y viém phoi néu duoc chi dinh. Piéu quan trong 1a
phai dam bao rang chic chan bénh nhan cd thé nam trong nhom cd nguy &y mac
viém phoi tai cong dong hay khong, bao gom nhiing ngu’orl co suy giam mién dich,
ngudi cao tudi, hut thude 14, nhitng ngudi mac ching viém phdi tic nghén man tinh



(COPD), hen phé quan, mac dich cam hing nim va dugc khuyén cdo ching ngira
vaccin phé cau.

Nhiém khudn C difficile

Acid da day 1a co ché bao vé quan trong chéng lai nhu’ng tac nhan gay bénh khu
tra tai da day va duong tiéu hoa. Gan dy, da c6 mot vai moéi quan tam lién quan dén
viéc tang ti 1€ viém dai trang do C difficile trén nhiing bénh nhan st dung PPIs, nhiéu
nghién ctru khic nhau da chi ra viéc ting nguy co nhiém khuan C difficile. Viéc gia
tang nay mot phan do pH da day ting cao hon, diéu nay co6 thé dan dén sy ting cao
mot luong 16n khuén c6 hai. Viéc cham tré qué trinh thao réng cua da day co thé lam
tang nguy co phoi nhiém véi vi khuan. Sir dung PPIs nén duoc thin trong trén nhom
bénh nhan c6 nguy co cao nhiém khuan C difficile bao gom bénh nhan c6 suy giam
mién dich, ngudi cao tudi, bénh nhan ndi tra va nhirng bénh nhan phai diéu trj béng
khang sinh pho rong, can nhac sir dung khang H2 thay thé.

Gdy xwong

Phat hién tu nhirng nghién ctru dich t& dd dwa ra goi y vé viéc ting nguy co gy
xuong hong, cot song, ¢ tay trén nhing bénh nhan sir dung lidu cao va/ hoac diéu
tri trong thoi gian dai. M6i quan hé nhan qua dugc dé cap giita sy khang tiét acid
dich vi va viéc giam hép thu mét sb khoang chit nhu canxi trong ché do an hang
ngay, cu thé 13 c6 thé lam giam dén 41% sy hip thu canxi sau liéu trinh 14 ngay diéu
tri bang omeprazole. Mic du nhiing phat hién tir nhitng nghién ctru khac nhau con
chua duoc nhit quan, tuy nhién di c6 du bang ching dé ¢ thé dua ra khuyén cdo vé
viéc bd sung thong tin trén nhan bao bi ctia PPI bao gom nhirng théng tin vé “kha
nang lam tang nguy co gdy xuong hong, xuong co tay va cot song”. Do sy khong
nhat quan nén viéc du phong lodng xuwong hoic kiém tra dinh ki mat d6 xuong thudng
khong duoc khuyen c4o cho nhitng bénh nhan phai diéu tri trong thoi gian dai véi
PPIs. Mot ti 1é méc va tir vong dang ké do gdy xuong duogc dua ra, dic biét 1a giy
xuong hong, do vy can can nhéc giita loi ich va nhiing nguy co trong diéu tri khoi
dau bﬁng lidu cao va/ hodc thoi gian tri li¢u dai trén nhom bénh nhan c¢6 nguy co cao,
nén sir dung véi lidu thap nhat c6 hiéu qua va thoi gian tri liéu ngin nhat nham 1am
giam nguy co xudng muc thap nhat. Khi sir dung cac ché pham bd sung canxi két
hop voi ligu trinh diéu tri b@ing PPI, dang citrat nén dugc can nhéc st dung hon la
dang carbonate nham dat mrc sinh kha dung tdi da.

Chiing ha magie huyét

Tuy hiém gap, nhung chung ha magie huyét c6 lién quan dén viéc sir dung PPI
va c6 thé de doa dén tinh mang. Nhu:ng triéu chimg co thé gap bao gdém yéu co va
chudt rat, tetani co ctng co, co giat, roi loan nhip va tut huyét 4p. Bénh nhan c6 the
c¢6 nhitng biéu hién thtr phat nhu ha canxi va kali mau. Tinh tir nam 2006 d3 c6 gan
30 ca dugc bao cio, tuy nhién nhiing bénh nhan sir dung PPI thi nguy co xuat hién
con ha magie mau thuong ting cao hon 40%. Tuy nhién khi dimg thudc, ndong do



magie tré lai mirc binh thudng trong vong 1- 2 tudn, nhung c6 thé tai dién trong vai
ngay sau khi bat dau tai diéu tri bang PPI. Hau hét cac ca bénh dugc ghi nhan déu co
lién quan dén viéc diéu tri bang PPIs tir 5 nim tré 1én. Nong do magie huyét thanh
nén nén dugc kiém tra trude khi bat dau diéu trj dai ngay va can dugc theo déi dinh
ky sau do. Thén trong khi sir dung dong thoi v6i nhom thudc khac c6 thé 1am giam
ndéng do magie, nhu digoxin va thudc 1oi tiéu.

Thiéu hut vitamin B12

D3i c6 mot vai dit liéu dua ra mdi lién quan gitra liéu trinh diéu tri dai ngay bang
PPI va su thiéu hut vitamin B12, dic biét & nguoi cao tudi. Viéc giam hép thu vitamin
B12 ¢6 thé do sy viém da day ta trang va su thiéu hut acid dich vi, thtc déy su phat
trién qua muc cua vi khuan cho phép su ting cudng hap thu cobalamin. Két qua tir
nhitng nghién ctru chua thuc su nhat quan va dudng nhu khong c¢é ¥ nghia vé mat
1am sang. Hau hét cac bénh nhan duoc cung cdp ché d6 dinh dudng binh thudng
khong cho thay sy thiéu hut vitamin B12 dang ké. Viéc kiém tra lugng vitamin B12
dinh ky nén dugc can nhéc trén nhirng bénh nhan cao tudi hodc nhirng bénh nhan suy
dinh dudng phai diéu tri dai ngay béi nhom bénh nhan nay thudéc nhém nguy co cao
c6 sy thiéu hut vitamin B12.

Viém thén ké cdp tinh

ba c6 mot vai ca duge bao cdo c6 lién quan dén viéc sir dung PPI 1am tién trién
bénh viém than k& cap tinh. Day la mot loai phan Gmg di ing (qua man) kiéu dich thé
va qua trung gian té bao co thé biéu hién ngay sau nhiing ngay dau diéu tri va 18
thang sau do. Mot khi ngung sir dung PPI, hau hét cac bénh nhan déu co thé tu h01
phuc. Bénh nhén ciing nén dugc giao duc vé nhiing triéu chung ciia AIN, bao gom
nén, budén noén, mét moi, sot va tleu ra mau. Su khoi phat thuong 4m tham, nén ngung
diéu tri bang PPI néu bénh tién trién nghiém trong.

Chirng mat tri, sa sit tri tué

Dit liéu gan day dua ra mdi lién quan gitta str dung PPI va chting sa st trf tué.
Xét trén phuong dién sinh hoc, PPIs ¢6 thé 1am ting san va thoai giang amyloid va
gin két véi tau. Viée co kha nang 1am giam ndng d6 vitamin B12 va mot sé dudng
chat khéc ciing c6 mot vai tro trong viéc lam tang nguy co mic ching sa sut tri tué
nay. Nhimg nghién ctru quan sat chi ra moi lién quan ndy tuy nhién nguyén nhan cta
moi lién quan nay van chua duoc 1am 8.

H¢i chikng lupus ban dé hé théng cdp

Hoi ching Lupus ban do6 gay ra boi thudc (DILE) — mot hoi ching gidng Lupus
thuong xdy ra sau khi dung thudc. Hoi chimg Lupus ban do do thudc 13 dang pho
bién nhat cua DILE. Bénh ly nay dugc mo ta boi nhimg thuong ton hinh vong khuyén
va nét nhd hinh vay trén da, dac trung boi nhitng vung co thé tiép Xuc tryc tiép véi
anh sang mat troi, bao gdm cd, lung, vai va gbc chi trén. Trong sé nhimng ca duoc
bao céo thi co mot sd trudng hop lién quan dén PPI. Hau hét bénh nhan thudng chi



c6 nhitng thuong ton biéu hién trén da, hién dién trong bat ky thdi diém nao c6 thé
bat dau tir mot tudn va trong sudt 4 nam cta liéu trinh diéu tri. Trung binh cac biéu
hién nay déu bién mat sau khoang 3 thang ngung thude, c6 thé khong hoic dleu tri
giam triéu ching néu can. Mic du hiém gap tuy nhién viéc dam bao chac chén rang
bénh nhén c6 nhiing kién thirc co ban nhét vé tac dung khong mong mudn nay that
sy rat quan trong, dic biét nhimg ngudi c6 nguy co cao tién trién thanh SCLE, bao
g6m phu nit trong d6 tudi sinh dé, nhitng ngudi ¢6 tién st di tmg thudc hodc co mac
SCLE trudc d6, da ting nhay cam anh sang, phoi nhiém véi tia cuc tim va c6 tién sir
gia dinh méc bénh nay.

Twong tic thuéc

C6 rat nhiéu tuong tac thudc dang ké (nghiém trong) co lién quan dén nhom
thudc PPI do nhém thude nay c6 kha nang lam giam mot cach dot ngot viéc san xuat
acid dich vi va lam tang pH da day. Vi nhitng thudc can moi truong acid cho sy hap
thu thi c6 thé 1am giam sinh kha dung duong udng trén nhitng bénh nhan diéu tri
bang PPIs. Mot s6 vi du vé nhimg thudc c¢6 thé bi anh hudng va lam giam hiéu qua
diéu tr1 bao gom itraconazole, ketoconazole, isoniazid, ché pham bd sung st duong
ubng va nhiéu thudc trc ché protease. Néu nhu khong thé st dung liéu _phap thay the,
bénh nhan dugc khuyén nén uéng nhing thudc ndy ngay sau khi két thiic khoang
thoi gian cho mot lidu PPI va nén theo ddi tinh phu hop dap tmg voi liéu phap.
Nhiéu nghién ctru chi ra rang PPIs c6 the tic ché mot s6 enzyme chuyen hoéa thude
(cytochromes) & gan, lam tang thém moi lo ngai vé nhimg tuong tac thudc c6 thé xay
ra. Gan day, sy tap trung chil ¥ vao kha nang tre ché tiém tang CYP2C19 cua PPIs
va nhitng tac dong nghiém trong dén tién thudc clopidogrel lién quan dén sy chuyen
d6i thanh dang c6 hoat tinh ctia nd. Vé mat ly thuyét, twong tac thudc néu trén cé thé
lam giam tac dung chong ngung tap tiéu cau cia clopidogrel va dan dén viéc lam
tang nguy co xuat hién nhimg | bién c6 tim mach c6 thé xay ra. Tuy nhién y nghia trén
lam sang cua tuong tac nay van chua thyc su 16 rang boi thu nghiém lam sang ngau
nhién mu d6i, c6 kiém soat da duoc chirng minh 1a khong c6 tac dung bat 1oi nghiém
trong nao duoc quan sat khi stt dung PPIs kem theo clopidogrel.

Két ludn

PPIs dugc cai tién trong diéu tri cac bénh ly lién quan dén r6i loan tiét acid. Co
bang chimg manh mé tng ho hiéu qua tét va an toan tong quan ctia nhém thudc nay.
Tuy nhién diéu nay ciing ddn dén viéc lam dung thudc va sir dung thude bat hop 1y.
Khi s dung mot cach hop ly, trén hau hét bénh nhan, nhom thuoc nay mang lai
nhig loi ich tong quan dang ké hon han so voi nhitng nguy co tiém tang cua no.
Hau hét mot phan hai trong tong s6 bénh nhan sir dung PPI thi khong hé c6 chi dinh
mot cach rd rang. Gan nhu tat ca nhiing tac dung khong mong muén nghiém trong
¢6 lién quan dén viéc str dung PPIs déu c6 biéu hién trén nhom bénh nhén diéu tri
trong thoi gian dai. Pidu  nay ddc bi€t quan trong can luu y, tuy nhién hau hét nhiing
nghién ctru di céng bd déu chi 1 nhitng quan sat don thuin ma chwa hé chi ra nguyén



nhan cta nhitng méi lién quan nay. Dugc si ¢6 vai trd quan trong trong viéc dam bao
viéc sur dung thudc mot cach hop 1y va c6 hiéu qua nham lam gidm tinh trang lam
dung thudc PPI. Tir liu trinh diéu tri hiéu qua va du phong thich hop, dugc si ¢ thé
dam bao viéc str dung thudc PPI duoc tuan thu theo nhiing chi dinh phi hop bang
viéce sir dung liéu thap nhat c6 hiéu qua voi thoi gian trj liéu ngan nhat c6 thé.

NHUNG THONG TIN CAN THIET CHO BENH NHAN
Nhém thuéc trc ché bom proton

Viéc ké don nhom thude tre ché bom proton duoc ching minh 13 ¢6 hiéu qua va
an toan trong diéu tri ching bénh trao nguoc da day- thuc quan. Két qua 1a mot sd
thubc OTC dugc chép thuan, mang dén su lua chon khac cho nhirng chig bénh nhu
chtng ¢ ndng; tuy nhién, nhitng ché pham nay thinh thoang bi lam dung va sir dung
khong dliing cach.

PPIs la nhém thuéc gi?

PPIs 1a nhom thudc ¢ tic dung hd tro lam giam luong acid dich vi. Nhicu
truong hop bénh Iy thong thuong c6 theé su dung nhom thude nay bao gom ching ¢
nong va su dung trong diéu tri va dy phong loét da day.

Nhiing loai PPI sin c6 trén thi trwong? St dung cé cin dwoc ké don hay
khong?

Hién nay c6 sin 6 loai thuéc PPI bao gdém: dexlansoprazole (Dexilant),
esomeprazole (Nexium), lansoprazole (Prevacid), omeprazole (Prilosec),
pantoprazole (Protonix), and rabeprazole (Aciphex). Tét ca nhom thudc trén deu bat
budc phai duoc ké don. Ciing c6 mot s thude co thé st dung ma khong can phai
dugc ké don ca dang brand name va generic (thudc biét dugc), bao gdm Prevacid
24h, Nexium 24h, Prilosec OTC, and Zegerid (dang thudc phdi hop giita PPI v6i mot
thude trung hoa acid dich vi).

PPIs nén dwoc sir dung nhw thé nao?

Bénh nhan can dugc dam bao chic chin 1a doc nhin hodc bao bi san phém va
tuan theo chi dan vé cach st dung. Tuy nhién nhin chung, nhiing thuéc nay déu duogc
uong moi ngay mot 1an, uéng 30- 60 phut trude bira an sang.

Nhiing tic dung khong mong muén lién quan dén viéc siv dung PPIs?

PPIs nhin chung duoc hip thu tét. Nhitng tac dung khong mong mubn dugce bao
c4o 1a thuong gip nhat bao gdm dau dau, tiéu chay, nén va budn nén. Mot sb bao cao
dua ra nhimg tac dung phu nghiém trong hon co6 thé xdy ra bao gdm bénh than, giy
xuong, nhiém khuén va sy thiéu hut vitamin, tuy nhién nhimng tac dung nay thu:omg
rat hiém gdp va nhin chung thuong c6 lién quan dén viéc str dung trong thoi gian dai
(str dung trén 1 nam).



PPIs c6 an toan khi ding kém véi cdc thuéc khdc?

PPIs c6 thé giam hiéu qua diéu tri ctia mot sd thude do 1am giam su hap thu cua
nhimg thudc d6 tai da day. Hay chic chan rang da doc to huéng dan sir dung thude
mot cach can than, can tham khao ¥ kién cua dugc si trude khi sir dung thude khac
bao gdm ca thudc ké don va khong ké don, va ké ca cac ché pham bo sung vitamin
va khoang chét.

Ban nén sur dung PPIs trong thoi gian bao ldu?

Céc thudc OTC khong nén str dung trén 2 tuan trir khi duoc chi dinh béi bac si.
Ban khong nén tu y dung thuéc mot cach dot ngdt néu khong céd chi dan cua bac si,
trir khi ban ¢6 dau hiéu nhu ¢ néng va nhiing triéu chiing khéc c6 lién quan.

*Tai liéu tham khao (Duoc thu Viét Nam 2022, Cau lac bd Dugc 1am sang Dai
hoc Y Dugc Hug€)



