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Nguy co xuat huyét cia phac dé khang tiéu cau
kép chira ticagrelor trong diéu tri hdi chimg mach
vanh cap: Phan tich tir dir liéu doi thuc trong
chuong trinh giam sat hau mai vé an toan thuéc
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TOM TAT

Dit van dé: Trong thyc hanh l4m sang, cdc bién
6 xudt huyét lién quan dén ticagrelor dugc coi la
yéu tS quan trong anh hudng dén can bing loi ich -
nguy co cta thudc. Tuy nhién, tong quan y vin cta
chiing t6i cho thdy chua c6 nghién ctiu nao khéo sét
nguy co xuét huyét caa ticagrelor trong diéu tri thyc
t€ hoi chiing mach vanh cdp tai Viét Nam.

Muc tiéu: Khio sit ty 1¢ luu hanh bién c6 va
phan tich mét s6 yéu t6 anh hudng c6 thé lam ting
nguy co xudt huyét & nguoi bénh hoi chiing mach
vanh cép diéu tri bing ticagrelor tai Viét Nam.

Phuong phdp: 608 bénh nhin héi ching
mach vanh cép dugc diéu tri vdi ticagrelor dugc
dua vao theo doi trong thoi gian t6i da 12 thang.
Nhom nghién ctiu sé danh gid thong tin vé bién
¢S xudt huyét va cac yéu t6 lién quan thu thip
dugc trong méi 1an tdi khdm ctia bénh nhan dugc
thyc hién 3 thang/lan.
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Két qua: Trong 608 bénh nhén tham gia nghién
ctiy, ¢6 66 (10,9%) bénh nhan xuit hién bién co
xuét huyét, 54 (8,9%) bénh nhan gip bién c6 xut
huyét c6 thélién quan dén ticagrelor, 23 (3,8%) bénh
nhan gip xudt huyét dan dén ngiling hoic thay d6i
phac d6 va 01 (0,3%) trudng hop xudt huyét dan téi
nhap vién. Khong ghinhén trudng hop nao gip xudt
huyét de doa tinh mang hoic gay ti vong, hoic dé
lai di chting vinh vién cho ngudi bénh. Nguy co xust
huyét ctia cdc bénh nhén méi st dung ticagrelor cao
hon cc bénh nhan da s dung (OR = 9,4. 95%CI,
2,99-29,58.p<0,01).

Kétluan: Trong quén thé ngusi bénh hoi ching
mach vanh cép tai Viét Nam, ty 1¢ xuét hién bién ¢
xudt huyét khi diéu trj véi ticagrelor thip hon so véi
céc ghi nhan trong cdc thi nghiém lam sang. Thay
thudclam sang cin quan tim gidm sat chit ché bénh
nhan & giai doan dau ding thuéc dé giam thiéu tdi
da tdc dung bt i ctia thudc.
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DAT VAN BE

Déi v6i ngusi bénh hoi chitng mach vanh cép,
du phong nguy co tim mach béng liéu phép khing
tiéu cau kép (phéi hop aspirin v6i mot thude dc ché
thy thé P2Y12) da dugc chiing minh lam gidm ty
1¢ gdp bién ¢S thi€u mdu cuc bo va ti vong. Trong
céc thudc tc ché thy thé P2Y12 hién nay, ticagrelor
dugc nhiéu hudng dan diéu tri khuyén cdo do tic
dung tic ché P2Y12 nhanh, manh va én dinh (1).
Theo két qua ciia cic thit nghiém lim sang (TNLS)
quan trong ctia thuéc (PLATO, PEGASUS-TIMI,
PHILO va SOCRATES), ticagrelor 1am gidm cé y
nghia thong ké ty 1 tit vong do nguyén nhan mach
méu ciing nhu ty1¢ nhoi mau co tim va dot quy trén
ngudi bénh hoi ching mach vanh cdp cing nhu
bénh nhan c6 tién st nhéi mau co tim (2-4). Tuy
nhién, bén canh loi ich diéu tri, da ghi nhan mot s6
tic dung khong mong mudn cin luu y khi sit dung
ticagrelor, dicbiétla nguy coxuit huyét. Theo thong
ké ctia nghién cttu PLATO, 16,1% ngudi bénh diéu
tri bing ticagrelor c6 ghi nhén xudt huyét, 11,6% ghi
nhén céc xudt huyét nghiém trong va 7,8% da phai
ngting ticagrelor khi xudt hién xudt huyét (2).

Tai Viét Nam, ticagrelor dugc cip sé dang ky
luu hanh va dua vao st dung trong diéu trj tit nim
2013. Tuy nhién, téng quan y vin cta ching toi
cho thdy chua cé nghién ctiu nao khao sit nguy co
xudt huyét cua ticagrelor trong diéu tri thyc t€ hoi
chiing mach vanh cdp tai Viét Nam. Nam 2015, mét
chuong trinh gidm sat hau mai theo doi tinh an toan
cua ticagrelor trong diéu tri hoi chiing mach vanh
cdp da dugc trién khai tai 7 bénh vién tai Viét Nam.
Trong gidm sét nay, thong tin vé bién c6 xudt huyét
va céc yéu t6 lam ting nguy co xudt huyét da dugc
ghi nhén thudng quy. Vi vdy, nghién ctu nay dugc
thyc hién véi muc tiéu khéo sét ty 1é luu hanh bién
c6 va phan tich mot s6 yéu t6 anh hudng c6 thé lam
tang nguy co xudt huyét & ngusi bénh héi ching
mach vanh cdp diéu tri bang ticagrelor tai Viét Nam.

PHUONG PHAP NGHIEN CUU
P oi tugng nghién ciu

béi tuong dugc chon vao nghién ctiu chi khi
ddp ung tat ca cc tiéu chi sau:

- Pugc chin dodn héi chiing mach vanh cép.

- Bit d4u diéu trj ticagrelor v6i liéu nap 180 mg,
hodc dang diéu tri duy tri 90 mg 2 1in/ngay két hop
aspirin liéu duy tri 75 mg - 100 mg tai mot trong cic
bénh vién tham gia nghién ctu.

- Chdp thuén tham gia nghién ctu.

Thiét ké nghién citu

Nghién ctiu doan hé, tién ctiu, khéng d6i ching.
Thoi gian nghién ciu

Nghién ctu bit ddu thu dung ngusi bénh tir
thang 05/2015 dén hét thang 11/2016, theo doi
va ghi nhin AE bit ddu tu thang 05/2015 dén hét
thing 11/2017.

Nguon divliéu va phuong phap thu thip diliéu

Céc d6i tugng du tiéu chudn vao doan hé
nghién citu sé dugc theo doi t6i da trong 12 thang.
Trong thdi gian nay, bénh nhén dugc thim khdm
dinh ky méi 03 thdng. Tai cdc lan tham kham,
nghién citu vién la béc si diéu trj truc tiép sé thu
thap di liéu cho nghién ctu dua trén phiéu ghi
nhdn théng tin dugc thiét k€ sin. Nhu véy trong
nghién ctu nay, méi bénh nhén c6 t6i da 05 lan
dugc thu thap diliéu.

Taildn thim khdm déu tién, cic thong tin vé nhan
kh&u hoc, chdn dodn, bénh mic kém, thuéc dung
déng thai, tién st y khoa va yéu t6 khac c¢6 thé lam
ting nguy co xudt huyét sé dugc thu thap. Tai ciclan
khém theo doi, thong tin vé sy xudt hién bién c6 xudt
huyét bao gém t4n sudt, mic d6 ning, mdi quan hé
nhén qua véi ticagrelor theo quan diém nghién ciiu
vién, cach xu tri va két cyc do bién c6 giy ra sé dugc
thu thép. D€ dam bao thong tin thu thip dugc ddy
du, chinh x4c va bé sung kip thoi céc thong tin bo
s6t, diliéu sé dugc téng hop hang tuin tai cic bénh
vién nghién ctiu. Cac thong tin nay sau dé sé dugc
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cap nhét vao co s¢ dii liéu ctia nghién ctiu.
Phin tich théng ké

béi v6i muc tiéu 01, chi tiéu nghién citu chinh
gom: ty 1é ngudi bénh gip bién c6 xust huyét, xust
huyét c6 thé lién quan dén ticagrelor, xudt huyét &
muic d6 ning va xudt huyét dan téi nguing ticagrelor
hoic d6i phic d6 diéu tri. Cdc chi tiéu nghién ciu
nay sé dugc trinh bay duéi dang ty 1é % véi ta s6 1a
s6 lugng ngudi bénh gip cc loai bién 6 liét ké ¢
trén va méu s6 13 téng s6 ngudi bénh thu dung trong
nghién ciiu.

Déi v6i muc tiéu 02, cic yéu t6 anh hudng téi
nguy co xudt hién xudt huyét 6 ngudi bénh mach
vanh cdp diéu tri bang ticagrelor sé dugc phan tich
trong moé hinh hoi quy logistic da bién. Céc yéu t6

Bing 1. Bdc diém nguoi bénh tham gia nghién citu

anh huéng dua vao phan tich don/da bién dugc
lyia chon tuong ty theo mo ta ctia Berger va cong su
vé nguy co xudt huyét khi st dung liéu phap khing
tidu cdu kép (S). Mdi lién quan giia cdc yéu t6 va
s xudt hién bién c6 xudt huyét sé dugc trinh bay
thong qua ty s6 chénh (OR) va khoang tin cay 95%.
Su khéc biét dugc coi la c¢6 ¥ nghia thong ké khi p
< 0,05. Toan bé dit liéu dugc nhép tryc tiép bing
phin mém Microsoft Excel 2013 va xttly bing phan
mém R phién ban 3.5.1.

KET QUA
Dic diém ngudi bénh tham gia nghién ciu

bic diém ngudi bénh trong mau nghién ctu
dugc trinh bay trong bang 1.

Tong s6 ngudi bénh tham gia nghién ctiu (s6 lugng) 608

Tuéi (trung binh, + d¢ léch chuin) 644 (£11,7)

Nam gi6i 413 (679)

Dic diém st dung ticagrelor tai thoi diém thu dung (s6 luong, %)
Moi st dung ticagrelor 488 (80,3)
Da st dung ticagrelor trugc do 90 (148)
Khong c6 thong tin 30 (49)

Bénh va cac yéu t6 nguy co tim mach (s6 lugng, %)
Tién st bénh mach vanh 124 (204)
Tién stt nh6i mdu co tim 97 (16,0)
Tién st dot quy 19 (31)
Suy tim 147 (242)
Réiloan nhip tim 12 (20)
Tang huyét 4p 454 (74,7)
Bénh mach mdu ngoai vi 14 (23)

Bénh va yéu t6 nguy co khdc (s6 luong, %)
Diithio duong 196 (322)
Réi loan lipid mau 457 (752)
Bénh gan 2 (03)
Bénh than 62 (102)
Thiéumédu S (038)
Hut thuéc 274 (45,1)
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Tién st phau thuat 0 (0,0)
Thudc ding dong thoi c6 nguy co gdy xuat huyét

Corticosteroid 9 (L,S)

NSAID (1,0)

Thudc chéng dong duong usng 1 (02)

Tong cong c6 608 ddi tugng dép ting cdc tiéu
chudn Iya chon va dugc dua vao nghién ciru. Tudi
trung binh céc d6i tuong la 64,4. 67,9% doi tugng
13 nam gidi. V& dic diém st dung ticagrelor tai thoi
diém thu dung, nghién ctu ghi nhan dugc 80,3%
d6i tugng nghién citu méi dugc st dung ticagrelor
tai thoi diém thu dung. Vé bénh va cic yéu t6 nguy
o tim mach méc kém c6 thé anh hudéng téi nguy
co xudt huyét trén d6i tugng nghién ciu, két qua
nghién cttu cho thdy cic yéu t6 nguy co phé bién
bao gém ting huyét ap (74,7%), suy tim (24,2%) va
tién st bénh mach vanh (20,4%). Cac yéu t6 nguy

0 ngoai tim mach khéc phd bién gém c6 16i loan
lipid méu (75,2%), hut thuéc (45,1%) va dai thio
dudng (32,2%). Rit it thudc cé nguy co gy xudt
huyét dung dong thdi véi ticagrelor (1,5% bénh
nhén c¢é dang corticosterorid, 1,0% bénh nhan c6
dung NSAID va 0,2% dung céc thudc chéng dong
dudng udng).
Thong tin chung vé ty 1¢ bénh nhan xudt hién
xudt huyét

Thong tin vé s6 lugng va ty 1é bénh nhéan gip
bién ¢ xudt huyét trong mau nghién ciiu dugc trinh
bay trong bang 2.

Bang 2. S8 vigng va ty 1é ngudi bénh gap bién cd xudt huyét

S6 lvgng Tylé (%)
Téng s6 bénh nhan tham gia nghién ctiu 608 100,0
Téng s6 trudng hop xudt huyét 66 109
Xudt huyét c6 thé lién quan dén ticagrelor 54 89
Xudt huyét dan t6i ngiing hodc d6i phic do 23 38
Xudt huyét dan t6i nhap vién hodc cin can thiép ykhoa 1 03
Xuit huyét dé lai di chiing vinh vién 0 0,0
Xuit huyét de doa tinh mang hodc gy tiivong 0 0,0

Trong s6 608 bénh nhan tham gia nghién
ctliu, c6 66 ngudi bénh (10,9%) xuit hién bién co
xuft huyét trong 01 niam theo doi. 54 ngudi bénh
(8,9%) trong mau nghién cdu ghi nhan xudt huyét
c6 thélién quan dén ticagrelor, 23 ngusi bénh xudt
hién xudt huyét dan t6i ngiing hoic thay déi phéac
ds (3,8%), 01 truong hop (0,3%) xuidt huyét dan
t6i nhdp vién. Trong thoi gian nghién ctiu, khong
ghi nhin trudng hop nao gip céc xudt huyét de
doa tinh mang, hodc gay t vong hoac délai cic di

chiing vinh vién (nhuliét mét phin hoic toan than
do xudt huyét nio).
Phan tich cic yéu t anh huéng téi nguy co xuit
hién xudt huyét ciia ngusi s dung ticagrelor
Lién quan gitia bién c6 xudt huyét va mot s6 yéu
t6 anh hudng (Iya chon tuong tw mé hinh trong ng-
hién ctu ctia Berger) dugc trinh bay trong bang 3.
Két quéa nghién ctiu cho thdy nguy coxudt huyét
ctia nhiing ngudi mdi st dung ticagrelor cao hon
nhiing ngudi da st dung (OR* = 9,4. 95%Cl, 2,99-

24 |TAP CHI TIM MACH HOC VIET NAM - SO 88.2019



NGHIEN CUU LAM SANG

29,58. p<0,01). Trong khi dé, nguy co xudt huyét
ctia nhiing ngudi st dung cac thudc cé nguy co gy
xudt huyét nhu thudc chéng dong duong udng,

NSAID va corticosteroid tai thoi diém thu dung gip
nguy co xudt huyét thdp hon (OR* = 0,34. 95%CI,
0,03-0,35. p<0,01).

Bdng 3. Phan tich cdc yéu t6 anh hudng tdi xudt hién AE xudt huyét

OR truéc hiéu chinh | ORsau hiéu chinh P
(95%CI) (95%CI)
Tudi>75 08 | (026248) | 051 | (0,132,01) | 0334
Gi6i tinh ni 099 | (039-249) | 083 | (023-303) | 0778
Hut thuéc 092 | (04-208) | 1,11 | (034-3,75) | 0,851
M sti dung ticagrelor 245 | (094-639) | 941 | (2,99-29,58) | <001
Tién st nhéi méu c6 tim 2,58 | (098681) | 237 | (075-7,52) | 0,144
Tién st dot quy 143 | (0,16-1276) | 125 | (009-16,62) | 0,865
Suy tim 1,04 | (043-254) | 1,19 | (041-343) | 0751
Diithao duong 107 | (044-261) | 148 | (049-444) | 0486
Bénh thin 1,87 | (049-7,12) | 395 | (0,7221,71) | 0,114
Thi¢u méu 0 (0,Inf) 0 (0,Inf) | 0992
Diing thudc c6 nguy co gay xuit huyét tai thoi diém thudung' | 0,34 | (0,12-094) | 034 | (0,03-0,35) | <0,01

“Cdc thudc cé nguy co gy xudt huyét bao gom NSAID, corticosteroid va thudc chéng dong duong udng.

BAN LUAN

Vi ticagrelor noi riéng va cic thude chdng két
tap ti€u cdu noi chung, xudt huyét 1a phan tng cé
hai dugc quan tim dic biét. Trong cac TNLS quan
trong ctia ticagrelor nhu PLATO, PEGASUS-TIM]I,
SOCRATES hay PHILO, bién ¢ xuét huyét déu
14 tiéu chi danh gi4 chinh vé an toin ctia thudc (2,
3,6). Bén canh cdc TNLS, nhiéu nghién ctiu quan
sat da dugc trién khai tip trung vao chu dé nay
nhu nghién ctiu doan hé héi cttu ctia Hansson tai
Thuy Pién danh gid nguy co gy bién ching xudt
huyét cua ticagrelor trong phau thuat bic cdu chu
mach vanh (8). Trong béi canh dé, viéc thuc hién
nghién citu khdo st nguy co xudt huyét trén quéin

thé nguoi bénh mach vanh diéu tri bing ticagrelor
tai Viét Nam [a rit quan trong cho cic quyét dinh vé
lam sang va quan ly.

Nhin chung, két qua nghién ctiu ctia chiung toi
cho thédy tin sudt va mic 46 nghiém trong cua bién
c6 xuét huyét trén quén thé nghién ctiu thép hon so
v6i két qua tir cdc TNLS cua ticagrelor nhu PLATO,
PHILO hay PEGASUS-TIMIL Cu thé, trong 01
nidm theo do6i ngudi bénh mach vanh cip diéu tri
bang ticagrelor, nghién ctiu chi ghi nhin 10,1 % gip
bién c6 xudt huyét, thip hon so véi nghién ciu
PLATO (16,1%) va nghién ctta PHILO (23,8%)
(2, 4, 9). Tuong ty, ty 1é xuit huyét nghiém trong
trong nghién ctiu (0,3%) ciing thap hon trong hai
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nghién cu trén (11,6% trong nghién ctiu PLATO
va 10,3% trong nghién cttu PHILO). Cudi cung,
nghién ctfu nay khong quan st thdy trusng hop
xuét huyét nao dan tdi t vong, gay de doa tinh
mang hodc thuong tit vinh vién. Trong khi d6, &
céc TNLS, ty 1¢ xudt huyét nghiém trong (xudt
huyét t vong hoic xudt huyét nodi so) dao déng
t1 0,5% (nghién ctiu PLATO) t6i 0,63% (nghién
ctiu PEGASUS-TIMI).

So véi két qud ctia cic nghién ctiu quan sét khdc
dugc thyc hién tai Dai Loan hay Ha Lan, két qua
nghién ctiu ctia chung t6i cé nhing tuong dong
nhdt dinh. Vi dy, ty 1é Iuu hanh bién c6 xuit huyét
dan t6i ngiing thuéc trong nghién ctiunay (3,8%) va
nghién ctiu ciia Chen (3,7%) gén béng nhau, hoic
ty 1é xudt huyét nghiém trong trong nghién ctiu nay
va nghién citu ciia Bergmeijer déu ghi nhén réit thap
(<1%) (8, 9). Viéc ty 1é xudt huyét ghi nhén trong
nghién ctiu nay thip hon cic TNLS nhung lai tuong
tu cdc nghién citu quan st cd thé dugc giai thich bsi
hai nguyén nhén. Thi nhat, véi thiét ké nghién cttu
can thiép va quy trinh thu thap théng tin quy dinh
trong dé cuong nghién ctu, viéc theo doi an toan
trong TNLS thudng chit ché hon so v6i cic nghién
cttu quan sat. Do d6, trong cac TNLS, céc vén dé an
toan sé dugc phét hién, ghi nhin va téng hop thong
tin ddy da hon. Thit hai, nghién ciiu nay dugc trién
khai trong béi canh da c6 cic thong tin vé nguy
co xudt huyét lién quan téi ticagrelor (2-4, 8, 9).
Do dé, céc béc si tim mach c6 thé ¢ xu hudng
chi dinh ticagrelor cho ngudi bénh nguy co nén
xudt huyét thip. C6 thé thdy ring, tai thoi diém
thu dung trong nghién ctiu nay, ty 1¢ ngudi bénh
st dung céc thudc cé nguy co giy xudt huyét nhu
thudc chong dong dudng uéng (0,2%), NSAID
(1,0%) va corticosteroid (1,5%) rat thap.

Mic dukhong dan dén céc két cuc tit vong hay
de doa tinh mang, nguy co xudt huyét giy ra do
ticagrelor quan st dugc trong nghién citu nay van

goi y mot s6 khia canh 14m sang quan trong. Theo
két qua nghién ctu, ty 1¢ bénh nhan dugc chi dinh
tam nguing st dung ticagrelor hodc chuyén déi phéc
do khangkét tap tiéu cau (ticagrelor sang clopidogrel)
do bién c6 xudt huyét 1a 3,7% (tuong tu nhu nghién
ctiu ctia Chen va TNLS PLATO). Trong céc nghién
cttu truGe déy, boi canh st dung thudc nay da duge
chiing minh I3 nguyén nhén dan t6i hiéu qua du
phong kém ctia céc thude khéng két tap tiéu cau.
Cu thé, theo t6ng quan hé thong va phén tich gop
ctia D’Ascenzo, tam ngting hoic chuyén déi stt dung
thudc khang két tap tiéu ciu trong vong 01 nim sau
can thiép mach vanh qua da lam tang nguy co xuét
hién céc huyét khéi trong stent va bién ¢6 tim mach
ctia ngudi bénh mach vanh cdp (10). Do vay, viéc
xudt hién céc bién ¢S xudt huyét & mic d trung
binh dén ning khong chi la yéu t6 nguy co tryc tiép
t6i ngudi bénh ma con anh hudng gidn tiép t6i hiéu
qua diéu tri chung cua ticagrelor.

Mot phat hién khéc trong nghién cttu nay la sy
lién quan ctia cic yéu t6 dnh hudng t6i nguy coxudt
hién bién c6 xudt huyét trén ngudi bénh st dung
ticagrelor. Theo két qua phan tich, stt dung ticagrelor
l4n d4u tai thoi diém thu dung I3 yéu t6 lam ting
nguy co xuit hién xuit huyét. Diéu nay c6 thé giai
thich nhu sau: D3i v6i ticagrelor ndi riéng va cic
thudc dy phong nguy co tim mach néi chung, bac
s1 chi chi dinh thuéc lau dai trong trudng hop bénh
nhén dung nap thudc tét va/hodc khong c6 diéu tri
thay thé Do dé, nguy co méi mic xuit huyét trén
céc bénh nhan mdi st dung sé cao hon so véi cic
bénh nhan da st dung ticagrelor 6n dinh trong mot
thoi gian. Trong thuc hanh l4m sang, diéu ndy mang
y nghia ring viéc gidm st bién cd xudt huyét cin
dugc quan tim hon déi véi cdc bénh nhan khéi tri
ticagrelor nhiam gép phan lam gidm nguy co xay ra
céc bién ¢ xudt huyét ning trén ngudi bénh dugc
chi dinh thuéc.

Trong khi d6, theo két qua nghién ciiu, st dung
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céc thude cé nguy co gay xuit huyét tai thoi diém thu
dunglai la yéu t6 lam giam nguy co xudt hién bién c6
xudt huyét trén ngudi bénh st dung ticagrelor. Mic
du day la yéu t6 nguy co trong mot s6 nghién ctiu
trudc day, nghién citu nay lai chi ra ring day la yéu
t6 bao vé ngudi bénh khéi nguy co xudt huyét (S).
Diéu nay c6 thé giai thich ring cic bic sy lam sang
6 thé c6 sy gidm sét chit hon d6i véi bénh nhan cé
cdc nguy co xudt huyét da biét, dan dén lam giam
nguy co xudt huyét trén bénh nhan. Tuy nhién,
nghién citu nay khong c6 cic di liéu sau hon dé
phén tich Iy do trén. Do d6, cdc nghién ctiu véi c&
mdu 16n va thong tin thu thép chi tiét hon cin dugc
trién khai d€ 1am 1 hon vé vin dé nay.

Theo hiéu biét ctia chung t6i, day la nghién ciru
dya trén mot gidm sit an toan dau tién trén quy
mo rong tai Viét Nam (thu dung 608 ngusi bénh
trén 7 bénh vién) & Viét Nam. Ning luc chuyén
moén cao cua thdy thudc tai cic bénh vién nghién
ctiu c6 thé gitip ning cao chét lugng thu thap da
liéu. Tht hai, nghién ctiu dugc thiét ké doan hé,
tién ctiu véi s6 14n thu thap thong tin trong nghién
ctiulén (S 1an trong 1 ndm), tuong ducng nhu trong
TNLS PLATO sé gitip han ché sai s6 nhé lai cta
ngudi bénh. Thi ba, nghién ciu mang tinh quan
sat, khong can thiép sé gitip phan dnh thyc té hon
tinh hinh theo déi an toan cua ticagrelor trong
thyc hanh, qua d6 cic can thiép dé xudt tir nghién
ctiu sé ¢6 tinh kha thi hon.

Bén canh do, nghién citu nay con ton tai mot s6

han ché. Viéc phét hién va ghi nhén théng tin vé xudt

huyét khong dya trén quy trinh nhu trong TNLS.
Do 49, viéc udc luong nguy co xudt huyét c6 thé
thép hon thuc té do bac singhién ctiu va ngudi bénh
bo s6t cac trudng hop theo kinh nghiém ban thin
1a khong quan trong. Thém vao d6, nghién cttu nay
dya trén phan tich hiu nghiém (post-hoc analysis)
céc két qua c6 sin ciia mot gidm sat an toan da trién
khai. Do d6, mét s6 dit liéu sé khong t6i uu véi céc
chién lugc phan tich. Vi dy, diliéu mo6 ta xuét huyét
trong nghién citu nay khong du d€ chung t6i danh
gid muic d6 xuét huyét theo céc tiéu chi quéc té nhu
TIMI hay GUSTO. Tuy nhién, theo quan diém cta
chiing t6i, han ché thu thip thong tin chi tiét dong
vai trd quan trong trong viéc dam béo tinh kha thi
ctia nghién cttu. B6i 1§, néu cdc thong tin dugc yéu
cdu qud chi tiét, kha nang chdp nhén tham gia cia
céc bac sisé giam do thdi gian tham gia nghién ctiu
c6 thé anh hudng dang ké dén thuc hanh lam sang
thudng quy ctia ho.

KET LUAN

Trong quin thé ngudi bénh hoi ching mach
vanh cép tai Viét Nam, ty 1¢ xudt hién bién c6 xudt
huyét khi diéu trj véi ticagrelor thdp hon so véi cic
ghi nhin trong TNLS. Tuy nhién, ciing nhu céc
thudc tic ché két tip tiéu cau khéc, viéc tang nguy co
xudt huyét & cdc bénh nhan khéi tri ticagrelor trong
hoi chiing mach vanh cdp goi y thdy thudc lam sang
cdn quan tdm gidm st chit ché & giai doan ddu
dung thudc d€ giam thiéu t6i da tic dung bt loi
ctia thudc.

ABSTRACT

Bleeding risk of dual antiplatelet therapy containing ticagrelor in the treatment of acute coronary

syndrome: Analysis of real life data from a post-marketing drug safety surveillance

Background: In clinical practice, ticagrelor-related bleeding events has been considered to be a crucial

factor influencing its benefit-risk balance. At the time of our study, there is no research on bleeding risk of

ticagrelor in real-life treatment of acute coronary syndrome in Vietnam.
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Objective: Evaluate the incidence and the factors associated with the likelihood of bleeding events
among ticagrelor users with acute coronary syndrome in real-life setting.

Methods: The studyincluded 608 patients with acute coronary syndrome treated with ticagrelor. Those
patients would be monitored within a year. Information regarding bleeding events and other related factors
would be collected in hospital visits each 3 months and analysed by investigators.

Results: Among 608 study participants, 66 (10,9%) patients was detected with bleeding, 54 (8,9%)
patient was detected with ticagrelor-related bleeding, 23 (3,8%) cases were required to change antiplatelet
treatment due to bleeding and 1 (0,3%) patients was hospitalized due to bleeding. No case with fatal
bleeding and/or bleeding-related permanent disability was detected in this study. New use of ticagrelor
was associated with a higher risk of bleeding (OR=9,4. 95%CI, 2.99 - 29.58. p<0,01).

Conclusion: Our study results show that the risk of ticagrelor-related bleedings observed in real-life
setting is lower than that observed in clinical trials. However, it is crucial for strict monitoring of this risk in

new users of ticagrelor.
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