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Kết luận: Việc xác định một biến cồ bất lợi xảy ra trén lâm sàng có 
thực sự liên quan dén thuốc hay không thường không dễ dàng, đặc 
biệt khi cần tim chính xác căn nguyên do thuốc nào gây ra trong số 
nhiều loại thuốc cùng được su dụng. Cách nep cận phù hqp nhất 
trong các trường hợp này 14 cần tạm ngừng toàn bộ các thuốc nghi 
ngờ va thử lai từng thuốc cho đến khi tìm được thuốc gây phản 
ứng. Hướng xử trí này chỉ có thé được thực hiện đối với cac phản 
ứng khong nghlem trong, hoặc néu thuốc đó là lựa chọn cần thiết 
và không thé thay thé. Tắt cả các trường hợp di ứng do thuốc cần 
phải được ghi nhận lại va can hướng dẫn bệnh nhân về những nguy 
cơ có thé gặp pha) n quan dén việc tái sử dụng thuốc, 
Cập nhật lần cuối: 2020. 

DI UNG THUOC 

Vài nét dai cương 

Định nghĩa: Dị ứng thuốc là phản ứng quá mức, bit thường, có 
hại cho người bệnh khi dùng hoặc tiếp xúc với thuốc (sự kết hợp 
dị nguyên với khdng thé dị ứng hoặc Iympho bào mẫn cảm) do đã 
có gm! doan gây mẫn cam trước do. Di ứng thuốc không phụ thuộc 
vào liều lượng, có tính mẫn cảm chéo, với một số triệu chứng và 
hội ch\mg lâm sàng đặc tnmg, thường có biểu hiện ngoài da và 
ngứa. Nếu dùng lại thuốc gây di ứng hoặc những thuốc cùng họ với 

nó thì phản ứng dị ứng sẽ xảy ra nang hơn va có thé gây tử vong. 

Những phan ứng di ứng thuốc chiém khoang 1/6 các phản ứng có. 

hại do thuốc. Cac phản ứng dị ứng thuốc gồm những phản \mg di 

ứng that và phan ứng gia dị mJg Phản ứng g|a dj ứng bao gồm 

những yeu 16 kich thích trực tới đáp ứng miễn dịch té bao. Vi 

vậy, nó gwng như phan ứng di ứng, nhưng không xác dinh được 

mồi liên hệ với hệ miễn dịch. 
Moi loại thuốc đều có thể gây ra những phan ứng dị ứng, theo 
mc‘mg kê thì các thuốc kháng sinh, thuốc chéng co giật, NSAID, 
thuốc chữa gút... gặp nhiều hơn. 
Gia dị ứng (dị ứng giả do thuốc) là tình trạng bất thuang của cơ 

thé người bénh sau dùng thuốc, có biéu hiện lâm sang giống như 
dị ứng thuốc. Tuy nhiên, những phản ứng này không có giai đoạn 
mẫn cảm, không có tính mẫn cảm chéo. Các phản ứng giả dị ứng 
thường không bị ngứa hoặc có biểu hiện ngoài da. Điều trị như dị 

ứng thật do thuốc. 

Cơ chế dị ứng thuốc 

Theo phân loại của Gell và Coombs, dị ứng có 4 cơ chế: 

Dp 1- trung gian IgE: Kháng thể dị ứng là IgE, phức hợp thuốc - 

lgE gnn mang tế bao mastocyt làm giai phóng histamin và các hóa 

chất trung gian khác, gây ra các bxeu hiện lâm sang: May đay, phù 

mạch, co thắt phé quản, khò khẻ, sin ngứa, nôn, tiêu chay, phản 

vệ. Vi dụ: Sốt cỏ (hay fever), hen, eczema, nọc côn trùng, dị ứng 

thức ăn. 

Typ II - độc tế bào: KÌltang thể dị ưng là IgG hoặc IgM được kết 

hợp trực tiếp vào thuốc - hapten đã gắn sẵn trên màng tế bào, làm 

tiêu tế bào máu, gay ra các biểu hu;n lâm sàng: Thiếu máu huyết 

tán, giảm bạch cầu hạt, giảm tiêu cầu. Vi dụ: Yếu tố không tương 

thích Rh, ban dạng mụn mủ cấp tính (AGEP). 

Tp 11l - phức hợp miễn dịch: Kháng thé đị ứng là 1gG hoặc IgM, 

phức hợp kháng nguyên - kháng thể lắng đọng trong mạch máu, 

gây phản ứng viêm trong bệnh huyét thanh, sot phat ban, dau 

khớp, sung hach, mày đay, viêm mach, viêm cầu thận. Ví dụ: 

DRESS, SJS/TEN. 

Tp IV - trung gmn 1é bào: Tương đương với kháng thể dị ứng là 

các lympho bao mẫn cảm, cơ chế bệnh typ IV chia ra 4 phân nhóm: 

Typ TVa (chọn lọc và ủạr hóa bạch cầu đơn nhân); typ [Vb (chọn 

lọc và hoạt hóa bạch cầu ưa acid); typ IVc (chọn lọc và hoạt hóa 

CD4 + hoặc CD8 + lympho béo T); typ 1Vd (chọn lọc và hoạt 

hóa bạch cầu đa nhân trung tính). Phản ứng typ [V gây ra các biểu 

hiện lâm sang: Dát sin, ban đỏ, tổn thương bong nước, hình ảnh u 

hạt (bệnh mạn tính). Ví dụ bệnh: Viêm da uep xúc, nhiễm độc 14 

thường xuén/xdi, dị ứng latex. 

Phân loại dị ứng thuốc theo lâm sàng 

Các phản ứng dị ứng nhanh: Xây ra trong vòng 1 giờ sau lần dùng 
thuốc cuối cùng, biểu hnen lâm sàng là mày đay, phù mạch, viêm 

mũi dị ứng, co thắt phe quản va phan vệ. 

(,ac phản ung di ứng muộn: Xây ra hơn 1 giờ sau lần dung thuốc 

cuối cùng. Biéu hiện lâm sàng chủ yeu là han dang dat san, may 

đay, phù mach, hong ban nhiễm sắc dạng cố định, hong ban đa 

dạng, viêm da bong vảy, hội chứng AGEP, DRESS, hội chứng 
Stevens-Johnson, hội chứng hoại tử tiêu thượng bì nhiễm độc (hội 

chứng Lyell). 
Biểu hiện lâm sàng dị ứng thuốc 

Bảng 1: Các biéu hién lâm sàng thường gặp của di ứng thuốc 

Vitrí Biểu hiện lâm sàng 
xuất hién 
Toànthân | Phản vệ, sốt, viêm mạch, sưng hạch, bệnh huyết 

thanh... 

| Mày đay, phù mạch, sin ngứa, viêm da tiếp xúc, 
N mẫn cảm ánh sáng, ngoại ban dạng san, hong ban 

a nhiễm sắc cố dinh, hội chứng Stevens-Johnson, 

Lyell. 
Khó thở, viêm phé nang. 

Gan Viêm gan, tồn thuong té bảo gan. 
Tim Viêm co tim. 

_ Thận Viêm cầu thận, hội chứng thận hư. 
Máu Ban xuất huyét giảm tiéu cầu, thiều máu tán huyết, 

giảm bạch cầu hat. 

Ghi chú: HA: huyết áp, M: mạch, 

Một số hội chứng lâm sàng dị ứng thuốc 
Phan vệ 

Nhiều logi thuốc có thé gây phản vệ như kháng sinh, huyết thanh, 
thuốc chống viêm, giảm đau, hạ sốt, một số loại vitamin, thuốc 
gây tê... 
Phản vệ là tai bién dị ứng nghiêm trọng nhất, dễ gây tử vong. Biéu 

hiện lâm sang của phản vệ thường dot ngột sau khi dùng thuốc từ 

vài giây dén 20 - 30 phút, đạt dinh cao khoang l gm khởi đầu bằng 

cam giác lạ thường (bồn chồn, hoảng hét, sợ c Sau đó là sự 

xuất hiện đột nggl các trigu chứng & một hoặc nhiều cơ quan như 

tim mạch, h'(") hấp, tiêu hoá, da...với những biéu hiện: Mạch nhanh, 

nhỏ, khó bắt; huyết áp tut hoặc không đo được; khó thở, suy hô 
hấp; mày đay, ngứa toàn thân; đau quặn bụng, đại tiéu tiện không 
tự chủ và có thé tử vong sau ít phút. 
My đay 
Các loại thuốc đều có thé gây mày đay, hay gặp hơn là kháng sinh, 

huyết thanh, vắc xin, thuốc chong viém, giam dau, ha sốt... 

Mày day thường là biểu hiện ban đầu và hay gặp của phan lớn các 

trường hợp dị ứng thuốc. Sau khi dùng thuốc vai phút, chậm có 
thể hàng ngày, người bệnh có cảm giác nong bừng, ram ran một 

vài chỗ trên da như côn trùng đốt, sau đó xuất hiện những sản phù 

màu hong hoặc đỏ đường kinh vai milimét đến vài centimét, ranh 

giới rõ, mật độ chắc, hình tròn hoặc bầu dục, xuất hiện ở nhiều 
nơi, có thé chỉ khu trú ở đầu, mặt cồ, tứ chi hoặc toàn thân. Ngira 
là cảm giác khó chịu nhất, xuất hiện sớm, thường làm người bệnh 

hân nh nhiệt, †: tăng, |: giảm 
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mắt ngủ, càng gãi càng làm sẵn to nhanh hoặc xuất hiện những sin 
phù khác. Đôi khi kèm theo có khó thở, đau bụng, đau khớp, chong 

mặt, buồn nôn, sốt cao. Mày day dé tái phát trong thời gian ngắn, 

ban vừa mất đi đã xuất hiện trở lại. 

Phù mạch dị ứng 
Nhiều loại thuốc gây nên phù mạch dị ứng: Kháng sinh, huyết 
thanh, NSAID, . 
Thuật ngữ phù Qumcke hiện nay ít  dùng. Phù mạch dị ứng thường. 

xuất hiện nhanh sau khi dùng thuốc vài phút, v hoặc hang 
ngày. Biêu hlen & da và tổ chức dưới da của người bệnh có từng 
đám sưng ne, đường kính từ 2 - 10 em, thường xuất hiện & nhimg 
vùng da có tổ chức lỏng lẻo: Mm cồ, quanh mắt, bụng, bộ phận 
sinh dục... Nếu phù mạch & gan mắt, làm mắt híp lại, ở môi làm 

môi sưng to biến dang. màu sắc của phù mạch bình thường hoặc 
hồng nhạt, đôi khi phm hợp với may đay. Trường hợp phù mạch ở 
họng, thanh quản, người bệnh có thé nghẹt thở; ở ruột, dạ dày, gây 

nôn, buồn nôn, đau quặn bụng; ở não, gây đau đầu, lồi mắt, động 
kinh; ở tử cung gây đau bụng, ra máu âm đạo g|5ng doa sảy thai & 

phụ nữ mang thai... 
Bénh huyết thanh 
Bénh huyét thanh chủ yéu là do tiém huyết thanh hoặc các protein 
dị thể: ACTH, insulin,... Bệnh con do sulfamid, penicilin (nhất là 
ampicilin), một số thuốc chồng lao (PAS, isoniazid, streptomycin), 
griseofulvin, phenylbutazon, barbituric và tetracyclin. 

Bénh xuất hiện từ ngày thứ 2 - 14 sau khi dùng thuốc, người bệnh 
mệt moi, mất ngủ, buồn nôn, mày đay, đau khớp, sưng nhiều hach, 
sốt cao 38 - 39 °C, gan to. Nếu phát hiện kịp thời, ngừng ngay 
thuốc, các triệu chứng trên sẽ mắt dan. 
Viêm da dị ứng tiếp xúc 
Viêm da dị ứng tiép xúc thường do thuốc và hoá chất, chủ yéu là 
thuốc bôi và mỹ phẩm. 
Viêm da dị ứng tiép xúc thực chất là chàm (eczema), thương ton cơ 
bản là mụn nước kèm theo ngứa và tién trién qua nhiều giai đoạn. 
Bệnh thường xảy ra ít giờ sau tiếp xúc với thuốc, biểu hiện ngứa dữ 
dội, nổi ban đỏ, mụn nước, phù nề ở chỗ tiếp xúc. 
Ngoai ban dạng san (MPE) 
MPE là loại phản ứng quá mẫn thuốc thường gặp nhất, ảnh hưởng 
tới 2 - 8% người bệnh nằm viện, đặc biệt là sau khi điều trị bằng 
các beta-lactam, sulfamethoxazol, quinolon, thuốc lợi tiéu và nhiều 
thuốc khác. Hầu hết trường hợp bệnh xuất hiện từ 8 - 11 ngày sau 
khi bắt đầu dùng thuốc, đôi khi xuất hiện từ 1 - 2 ngày sau khi 
ngừng dùng thuốc. Ở những người bệnh đã có giai đoạn nhạy cảm 
trước với thuốc, MPE có thể xuất hiện vào ngày đầu tiên dùng 
thuốc. MPE thường phụ thuộc vào liều thuốc gây dị ứng. Hầu 
hết các MPE (đặc biệt nguyên nhân gây ra do beta-lactam hoặc 
gemifloxacin) có biéu hiện lâm sàng khá nhẹ. Ngoại ban có thé lui 
bệnh với dầu hiệu bong vảy trong vòng 2 - 10 ngày sau khi ngừng 
thuốc. Các trường hợp MPE ít khi tién triển thành SIS hoặc TEN. 
Hồng ban núi 

Bệnh thường do các thuốc penicilin, ampicilin, đặc biệt là sulfamid, 

bromid,.. 

Héng ban nút hay xuất hién sau 2 - 3 ngày dùng thuốc, biéu hiện 
lâm sàng: sốt cao, đau mỏi toàn thân, xuất hiện nhiều nút to nhỏ ndi 
lên mặt da, nhẫn do, ấn đau, vị trí & giữa trung bì và hạ bi, tập trung 

nhiều & mặt dudi của các chl đôi khi xuất _n trên thân mình và 

ở mặt, lui dần sau một vài tuần, chuyén mau giồng ban xuất huyết 

Hong ban nhiém sắc có định 

Các thuốc hay gây hồng ban nhiễm sắc cổ định: tetracyclin, aspirin, 

phenylbutazon, barbituric,.. 

Bệnh xuất hiện vài giờ hoac vài ngày sau khi dùng thuốc. Người 

bệnh sốt nhẹ, mệt mỏi, trên da xuất hiện nhiều ban màu sẵm, ở tứ 

chi, thân mình, môi và sẽ xuất hiện & chính vị trí đó nếu những lin 

sau lại dùng thuốc đó. 

Ban dạng mụn mủ cấp tính (AGEP) 

Các thuốc có thé gây AGEP là kháng sinh (sulfonamid, terbinafin, 

quinolon, pristinamycin, ampicilin, amoxicilin), hydroxycloroqum 

diltiazem, ... 
AGEP là một bệnh hiém gặp (khoảng 1/100 000 người bệnh điều 
trị) nó được đánh giá tương đương với hội Chlmg SIS va TEN, 
Nguyên nhân do thuốc gặp ở 90% người bệnh. Dầu hiệu lâm sing 
quan trọng của bệnh là xuất hiện nhanh rất nhiều các mụn mủ vy 

khuẩn rai rác trên da, thường 3 - 5 ngày sau dùng thuốc. Người 

bệnh thường có sốt, tăng bạch cầu trong máu, đôi khi có tăng bạch 

cầu ái toan, 'nhưng không ton thương niêm mạc. 

Dị ứng thuốc toàn thân có tăng bạch cdu ái toan 

Thuốc có thể gây ra hội chứng DRESS: sulfonamid, phenobarbital, 
sulfasalazin, carbamazepin phenytoinh dapson, alopurinol, 
diltiazem, oxicam, NSAID, atenolol gold salts (muối vang), 
azathioprin, isoniazid, captopril, ethambutol, doxycyc]m 

Hội chứng DRESS với bộ ba triệu chứng sốt, ban đỏ và ton thương 

nội tạng là một biểu hiện nặng của phản ng dị ứng thuốc có ty lệ 

tử vong cao. Bệnh thường. xuất hiện I - 8 tuần sau khi uep xúc với 

thuốc với các triệu chứng: mệt mỏi, sốt cao 39 - 40 °C, viêm họng, 

tổn thương hach. Khoảng 50% người bệnh có biéu hiện viêm gan, 

30% người bénh tăng eosinophil, 10% viêm thận và 10% viêm 

phdi, đôi khi có rụng tóc. 
Hong ban đa dạng 
Thuốc có thé gây hong ban đa dạng: sulfamid, antipirin, tetracyclin, 
phenobarbital... 
FIồng ban đa dạng là hội chứng có ban đỏ, uỄn, mụn nước, bọng 

nước, thường có ban hình bia bắn, tiền triển cấp tính. Bệnh bắt diu 
một vài ngày sau khi dùng thuốc, sốt nhẹ, mệt mỏi, đau khớp, mệt 
mỏi rã rời, sau 2 - 3 ngày xuất hiện ban sần, có thé có mụn nước 

và bọng nước néu là thé hoàn toàn trên da. Thé cấp tính khi người 
bệnh sốt cao, rét run, đau lưng, đau khớp, phát ban có bọng nước 
tập trung thành từng đám, sau lan ra toàn thân, niém mạc, miệng. 

Hgi chứng Stevens-Johnson (SJS) 
Thuốc có thể gây di ứng: penicilin, streptomycin, tetracyclin, 
sulfamid chậm, thuốc chống co giật, thuốc an thần, thuốc chống 
viêm, NSAID... 
Đặc trưng của hội chứng này là loét các hốc tự nhiên (số lượng 

thường > 2 hốc, hay gặp & mắt và miệng) và có nhiều dạng ton 
thương da thường là bọng nước, diện tích da tổn thương < 10% 
diện tich da cơ thể. Sau khi dùng thuốc vài giờ đến hàng tuần, 
ngum bénh thay mệt mỏi, ngứa khap người, có cảm giác nong 

ran, sốt cao, ndi ban đỏ, bọng nước trên da, các hốc tự nhiên (mắt, 

miệng, hong, bộ phận sinh dục) dẫn tới viêm loét, hoại tử niém 

mac, có thé kèm theo ton thương gan thận, thể nặng có thể gây 

tử vong. 
Hội chứng Lyell - hội chứng hoại tử tiêu thượng bì nhiễm độc 
(TEN) 
Thuốc có thể gây ra hội chứng này như: sulfamid chậm, penicilin, 

ampicilin, streptomycin, tetracyclin, thuốc chồng động kinh... 
Hội chứng Lyell là tình trạng nhiễm độc hoại tử da nghiêm trọng 

nhất đặc trưng bởi dầu hiệu Nikolski dương tính (dễ tuột da), tỷ 
lệ tử vong cao. Bệnh diễn bién vài giờ đến vài tuần sau khi dm\g 

thuốc, người bệnh cam thấy mệt mỏi, bang hoàng, mat ngủ, sắt 
cao, trên da xuất hiện các mảng đỏ, đôi khi có các chầm xuất huyết, 
vài ngày sau, có khi sớm hơn, lớp thượng bì tách khỏi da, dễ trợt 
ra từng mang Diện tích da tén thy ong > 30% dién tích da cơ thé. 

Cùng với ton thương da có thé viêm gan, thận, tình trạng người 
bệnh thường rất nặng, nhanh dẫn tới tir vong. 

https://trungtamthuoc.com/
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Chin đoán nhất 2 mẫu kháng nguyên hòa loãng làm tăng > 10% số bạch cầu ái 
Để chẳn đoán dị ứng thuốc cần phải trả lời ba câu hỏi sau: Có phải 
là một phản ứng dị ứng thuốc? Phản ứng quá mẫn cơ chế nào? 
Thuốc nào gây dị ứng? 
Dựa vào lâm sàng 

Đói với phản vệ: 

c}um đoán phản vệ khi có 1 trong 3 tinh huéng sau: 

Xuất hiện đột ngột (từ vài phút - vài giờ) các triệu chimg ở da, niêm 
mạc và có ít nhất 1 trong 2 triệu chứng sau: triệu chứng khó thở, 

nghẹt tho; tụt huyét áp hoặc các hậu quả của tụt huyết áp. 
Hoặc xuất hiện đột ngột (vài phút - vai giờ) 2 trong 4 triệu chứng 
sau: Các triệu chứng & da, niêm mạc, hô hấp, tim mach, tiêu hoá. 

Hoặc tụt huyết áp (vài phút - vai giờ) sau khi tiếp xúc với một dị 

nguyên đã từng bị dị ứng: Trẻ em: giảm ít nhất 30% huyel áp tâm 

thu hoặc tụt huyét áp tâm thu so với tuổi. Ng\lal lớn: huyét 4 áp tâm 
(hu <90 mmHg hoặc giảm 30% gia tri huyết 4 áp tâm thu. 
Đái với các dạng di ứng thuốc khác: 

Phản ứng di ứng thuốc được nghĩ đến nếu xuất 
trên da & người bệnh đang dung thuốc hoặc có tiền sử dùng thuốc. 
Nhimg ban đỏ này nén được chẩn đoán phân biệt với những bénh 

lý khác như ban đỏ do virus, các bệnh nhiễm trùng khác, dị ứng 
với thức ăn và phản ứng thải ghép chống chủ. Triệu chứng ngứa, 

tăng bạch cầu ưa acid ở trong máu và khi dùng thêm loại thuốc mới 

thường được nghĩ dén phan ứng dị ứng. Biéu hiện đau ở trên da và 

phản ứng bong da nặng có thé tiền trién nhanh có thé là dầu hiệu 
báo trước của DRESS. Một vài người bệnh không c6 biểu hiện ở 

trên da nhm!g chi tôn thương các cơ quan nội tạng như viêm gan 

hoặc viêm cầu thận kẽ 
Đồi với hội chứng Stenvens-Jonhson: 
Diện tích da tổn thương < 10% diện tích da cơ thể: Hội chứng 
Stenvens-Jonhson (SJS). 

Diện tich da tổn thương > 30% diện tích da cơ thể: Hội chứng Lyell 
(TEN). 

Diện tích da tổn thương > 10% nhung < 30% diện tích da cơ thể: 
Hội chứng chồng lắp SJS - TEN. 

Dựa vào xét nghiệm 
Đồi với phan vệ: Nồng độ tryptase nên được định lượng trong vòng 

từ 2 - 4 giờ ở các phan ứng quá mẫn thuốc nghiêm trọng nhu phan 

vệ. Việc dinh lượng ndng độ tryptase đặc biệt quan trọng nếu nghi 

ngờ phản vệ trong quá trình gây mê, khi nhimg dấu hiệu của phản 

vệ là ngừng tim và không có các triệu chứng & da. 
Đồi với những phản ứng dị ứng khác: Trong công thức máu có thể 

thấy bạch cầu lympho kích thích và bạch cau ưa acid. Những người 
bệnh có triệu chứng mệt mỏi, kèm theo triệu chứng trên da, hoặc 

có tiền sử dùng thuốc thường là nguyên nhân của hội chứng DiHS 
hoặc DRESS hoặc viêm gan hoặc viêm đường mật nên được định 

lượng các enzym của gan. 

Xác định thuốc gây dị ứng 
Đồi với những phản ứng dị ứng nhanh 

Test kích thich với thuốc gây dị ứng được xem như tiêu chuẩn vàng 

cho chan đoán thuốc gây dị ứng nhanh. 

Test 1y da và test trong da đều có thể thực hiện. Test penicilin được 

Sử dụng rộng rãi hơn. Các chất tinh khiết (ví dụ amoxicilin) cũng 

có thể được áp dụng. Độ nhạy của các xét nghiệm này > 70%. 

Định lượng kháng thể IgE đặc hiệu có độ nhạy khá thấp, khoảng 

40%, nhưng có giá trị trong chẳn đoán và phân biệt với những phản 

ứng giả dị ứng. 

Xét nghiệm kích thích bạch cầu ái kiềm (BAT) có giá trị chẳn đoán 
cao. Test sử dụng b dém té bảo theo dòng chảy và kháng thể đơn 

để phân tích các dòng té bảo khác nhau. Kết quả dương tinh khi it 

ki'ém có biéu lộ CD63 (+). 
Déi với những phan ứng dj ứng nmọn 

Test áp da: Thường dùng trong chẩn đoán nguyên nhân của viêm 

da tiếp xúc, MPE, DiHS/DRESS và AGEP, độ nhạy khoảng gan 

50% và phụ thuộc vào bệnh. Đây là một test đáng tin cậy dé chan 

đoán dị ứng abacavir. 
Xét nghiệm chuyén dạng tế bào lympho (LTT): Giá trị chân đoán 
cao nhưng thực hiện phức tap. Độ nhạy của LTT phụ thuộc vào cơ 

ché sinh bệnh học của phản ứng dị ứng thuốc, thường > 90% đối 

với DiHS hoặc DRESS, nhung lhap hơn đối với SIS hoặc TEN. 

LTT dương tính với những thuốc nhạy cảm theo cơ chế hapten 
hoặc cơ ché P-1. Định lượng cytokin của té bào lympho, phản ứng 

độc tế bao lympho, sinh thiết da trong một số trường hợp phản ứng 

mudn tỏ ra có hiệu quả. 

Điều trị dị ứng thuốc 
Phuong pháp giảm mẫn cảm nhanh 

Trong một số trường hợp, thuốc gây dị ứng (hoặc giả dị ứng), 

nh\mg không thé thay thé dé điều trị bénh, ví dụ như pemcllm dé 

điều tri giang mai trong khi mang thai hoặc thuốc ức chế sự phát 

triển tế bào trong điều trị ung thư (ví dụ cisplatin). Các hướng dẫn 

giảm mẫn cam thuốc thut’mg được dùng cho những phan ưng dị 

ứng liên quan đến sự mất hạt tế bào và là phương pháp tốt nhất cho 

dị Lrng pemcllm va NSAID 

Liều khởi đầu dé gnam mẫn cảm nhanh được xác dinh bang liều 

người bệnh dung nạp tốt & test lẩy da (bằng 1/10 000 liều điều trị). 

Tang liều gấp đôi sau mỗi 15 phút cho tới khi đạt liều điều trị. Sau 

khi quá trình giảm mẫn cảm hoàn tất, người bệnh có thé được dùng 
đủ liều penicilin theo thiết kế ban đầu. Nếu việc điều trị bị gián 
đoạn > 48 giờ, người bệnh sẽ tăng nguy cơ bị phan vệ và hướng 
dẫn giảm mãn cảm đầy đủ cần được nhắc lại. 

Trong những trường hợp test da âm tính nhưng người bệnh nghi 

ngờ bị dị ứng với thuốc, phương pháp giảm mẫn cảm được tién 
hành dưới sự giám sát chặt chẽ của bác sỹ chuyên khoa dị ứng, có 
thé được sử dụng với liều khởi đầu khoảng 1/100 hoặc 1/20 liều 
điều trị và tăng liều theo từng bước gấp đôi hoặc gấp ba sau mỗi 
30 - 60 phút. Liều đầy đủ có thể đạt được trong một ngày và có thé 
được tiếp tục trong những ngày tiép theo. 
Diéu trị một sô hội chứng dị ứng thuốc khác 

ĐĐiều trị phản vệ: 
Theo thông tư số 51/2017/TT-BYT, ngày 29/12/2017 của Bộ Y tế 
về Hướng dẫn phòng, chin đoán và xử trí phân vệ. 
Nguyên tắc: Khải , tai chỗ, dùng ngay adrenalin. 
Tom tắt xử trí phan vệ: 

Ngimg ngay tiếp xúc với dị nguyên. 

Tiêm bắp ngay adrenalin hoặc truyền adrenalin (theo liều lượng 
như ở dưới). 

Tho oxygen: Người lớn 6 - 10 lit/phut, trẻ em 2 - 4 lí/phút qua mặt 
nạ thở. Đánh giá tình trạng hô hấp, tuần hoàn, ý thức, các biểu hiện 
Ở da và niêm mạc người bệnh. 

Ep tim ngoài lồng ngực và bóp bóng, dat 
(nếu cần). 
ĐVạ\ {lgum bệnh nằm tại chỗ, đầu thấp, chân cao, nghiêng trái néu 
có nôn. 
Thiết lap ngay đường truyén tĩnh mạch riêng, tốt nhất duy trì đường. 
truyền bằng dung dịch natri clorid 0,9%. 
Goi hỗ trợ của đồng nghiệp hoặc các khoa cấp cứu, hồi sức tích 
cực, hoặc l’uyén trên. 

Tùy thco điều kiện và chuyên khoa mà sử dụng thuốc và phương 
tiện cấp cứu hỗ trợ. 

Dùng adrenalin và truyền dịch: 
Thuốc adrenalin 1 mg = 1 ml = 

ội khí quản/mở khí quản 

ống, tiêm bắp: 

https://trungtamthuoc.com/
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Tré sơ sinh hoặc trẻ < 10 kg: 0,2 ml (tương đương 1/5 ống). 

Tré khoảng 10 kg: 0,25 ml (tương đương 1/4 ồng). 

Tré khoảng 20 kg: 0,3 ml (tương đương 1/3 ống). 
Trẻ > 30 kg: 0,5 ml (tương đương 1/2 ống). 
Người lớn: 0,5 - 1 ml (tương đương 1/2 - 1 ống). 

Theo dõi huyết áp 3 - 5 phut/lan. 

Tiêm nhắc lại adrenalin liều như trên, 3 - 5 phút/lần cho đến khi 
huyết áp và mach ồn định. 
Nếu mạch không bắt được và huyết áp không đo được, các dấu 
hiệu hô hấp và tiêu hóa nặng lên sau 2 - 3 lần tiêm bắp như trên 
hoặc có nguy cơ ngừng tuần hoàn phải: 
Néu chưa có đường truyền tĩnh mạch: Tiêm tĩnh mạch chậm dung 
dich adrenalin 1/10 000 (1 ống adrenalin 1 mg pha với 9 ml nước 

cất = pha loãng 1/10). Liều adrenalin tiêm tĩnh mach chậm trong 

cấp cứu phản vệ chỉ bằng 1/10 liều adrenalin tiêm tĩnh mạch trong 
chp cứu ngừng tuần hoàn. Liều dùng: 
Người lớn: 0,5 - 1 ml (dung dịch pha loãng 1/10 000 = 50 - 100 
microgam) tiêm trong 1 - 3 phút, sau 3 phút có thé tiêm tiép lần 
2 hoặc lần 3 nếu mạch và huyết áp chưa lên. Chuyển ngay sang 
truyền tĩnh mach liên tục khi đã thiết lập được đường truyền. 
Tré em: Không áp dụng tiêm tĩnh mạch chậm. 

Nếu đã có đường truyền tĩnh mạch, truyền tĩnh mạch liên tục 
adrenalin (pha adrenalin với dung dịch natri clorid 0,9%) cho 
người bệnh kém đáp ứng với adrenalin tiêm bắp và đã được truyền 
đủ dịch. Bắt đầu bằng liều 0,1 microgam/kg/phút, cứ 3 - 5 phút 
điều chỉnh liều adrenalin tùy theo đáp ứng của người bệnh. 

Đồng thời với việc dùng adrenalin truyền tĩnh mạch liên tục, truyén 
nhanh dung dịch natri clorid 0,9% với 1 000 - 2 000 ml & người lớn, 
10 - 20 ml/kg trong 10 - 20 phút & trẻ em, có thé nhắc lại nếu cần thiết. 
Khi đã có đường truyền tĩnh mạch adrenalin với liều duy trì huyết 

áp thì có thể theo dõi mạch và huyếtáp 1 giờ/lần dén 24 giờ. 
Điều trị một số thể lâm sàng (mày đay, phù Quincke, bệnh huyét 
thanh, ngoại ban dạng sân do, các loại hong ban, AGEP...): 
Ngừng ngay việc tiép xúc với thuốc tiêm, uống, bui, nhỏ mắt và 

nhỏ, xịt mũi... 

Hai loại thuốc chính dé điều trị các hội chứng này: 
Glucocorticoid: methylprednisolon, mazipredon, betamethason, 

dexamethason, prednisolon ... Liều dùng phụ thuộc vào thé lâm 
sàng và loại thuốc glucocorticoid: Liều ban đầu tương duong 

prednisolon 1 - 2 mg/kg/24 giờ. 
Kháng histamin H,: diphenhydramin, ]gvoceliyizin, desloratadin, 

fexofenadin, cetirizin, loratadin... Liều thuốc tiém: dimedrol 

10 mg/1 ml, tiêm bắp 1 - 2 ống/ngày; thuốc vién uống 1 - 2 viên/ 
ngày; dạng sirô dùng tùy theo tudi và cân nặng. 
Điều trị hội chứng Stevens-Johnson và Lyell: Như điều trị bong và 
dị ứng thuốc. 
Như điều trị bóng: 
Bồi phụ nước, điện giải, dinh dưỡng và chồng nhiễm trùng. 
Bồi phụ nước: Cần cung cấp đủ dịch: Dung dịch glucose 5%, dung 
dich Ringer lactat hoặc dung dịch natri clorid 0,9% từ 500 - 2 000 
ml/ngày, qua đường tĩnh mạch, thời gian truyền tùy vào tinh trạng 

của người bệnh. 

Bồi phụ các chất điện giải: Dựa vào điện giải đồ. 
Dinh dưỡng: Néu chưa loét trợt đường tiêu hóa, cần cho ăn súp đủ 

số lượng và dinh dudng (gidu protein) qua mi¢ng hoặc sonde dạ 

day. Néu có loét trợt đường tiêu hóa, cho qua dịch truyền, cần thiết 

có thể truyền huyết tương tươi, albumin, dung dịch acid béo dén 

khi các rồi loạn về dinh dưỡng được cải thiện. Nhu cau dinh dưỡng 

& người bệnh có hai hội chứng này đã được tính 14 20 - 25 keal/kg/ 
ngày trong pha cấp; 25 - 30 kcal/kg/ngày trong giai doan hoi phục 
(người bình thường < SJS/TEN < người bệnh bong). 

Chéng nhiễm trùng tại chỗ kết hợp với toàn thân. 

Chăm sóc da: Nên dùng những phương pháp đơn giản, bảo tồn, 
quan trọng là phải tránh làm tuột da người bệnh. Bọng nước căng; 
hút dich nhưng giữ lại lớp thượng bì. Nên sát trùng ủỹ _da bị loét 

bằng dung dịch bạc nitrat 0,5% hoặc dung dịch clorhexidin 0,05%, 

Băng bó bằng gạc với mỡ bạc citrat, polyvidoneiodin, hoặc các 

hydrogel. Có thé sử dụng da sinh vt che phủ sau khi lớp da người 
bệnh bị tróc: apligraft, biobran, transcyt. _ 

Cham sóc mắt: phòng ngừa di chứng, biến chứng. Dùngv đũa thủy 

tinh đầu dẹt để tách khi mí mắt bị loét, dính. Ữ²"%"“Ý° mắt nhân tạo 

hoặc dung dịch natri clorid 0,9% tra, rửa mắt nhiều lân hàng ngày. 

V¢ sinh các hốc tự nhién hàng ngày bằng dung dịch natri clorid 

0,9%. Glycerin borat bôi môi chéng căng chảy máu. Cần loại by 

các mảng cứng ở trong 15 mũi và miệng, xịt vào miệng chất sát 

trùng vài lằn/ngày. ĩ Ñ : 

Sau khi khai thác kỹ tién sử dị ứng thuốc, có thê cân nhắc dùng 
thuốc kháng sinh khác nhóm hoặc họ xa với thuốc đã gây dị ứng. 
Diéu trị dị ứng thuốc: m : 

Corticoid và kháng histamin H, là thuốc điều trị chủ yêu. 

Corticoid là thuốc cơ bản trong điều trị dị ứng thuốc nói chung và 

điều trị hai hội chứng Stevens-Johnson va Lyell. Can sử dụng đúng 

liều, đúng chỉ định, đủ thời gian và lưu ý đền tai bién của thuốc, 

Liều lượng: Liều ban đầu tương đương prednisolon I - 2 mg/kg/24 giờ. 
Néu có tén thương nặng nội tạng như não, tim mach, suy đa phủ 

tạng,.. có thể dùng corticoid liều rất cao: Methylprednisolon 

500 - 1 000 mg truyén tĩnh mạch trong 3 ngày, sau đó dùng liều 

thông thường. 
Kháng histamin H,: Dùng đường tiêm giai đoạn đầu khi có tổn 
thương niêm mạc miệng và đường tiêu hóa, sau đó chuyén sang 
đường …^ẩng 

Globulin truyén tĩnh mạch: Được dùng đơn độc hoặc phối hợp 
với corticosteroid trong các trường hợp không đáp ứng với 
corticosteroid đơn thuần. 
Diéu trị triệu chứng và bién chứng 

Điều trị triệu chứng: Hạn ché tối đa số lượng thuốc, chỉ dùng khi cần. 

Điều trị biến chứn, 
Tai mắt: Những ton thương giác mạc mạn tính có thé ghép biểu 

mô giác mạc, sau đó ghép giác mạc khi biéu mô đó 6n định (ghép 

giác mạc lớp, ghép giác mạc xuyên hoặc ghép giác mạc nhân tạo). 
C6 thể mang kinh áp tròng thắm khi làm giảm chứng sợ ánh sáng, 
cải thiện thị giác và làm lành những chỗ khuyết biểu mô giác mạc. 
Tại tiết niệu - sinh dục: Do di chứng mạn tính, gây dính buồng 
trứng, sẹo hẹp buồng tử cung, âm đạo, âm hộ, lạc nội mạc tử cung. 
Vì vậy, cần quan tâm nhất với người bệnh là nữ trẻ tuổi còn nhu cầu 
sinh sản, cân nhắc đặt sonde tiéu: giảm đau khi đi tiéu, chồng dính, 
theo dõi dịch vào ra. Sử dụng các mỡ làm mềm bôi lên da và niêm 
mạc niệu dục. Nếu có viêm dính, cân nl dùng steroid mạnh dạng 

mỡ. Phéi hợp kem chồng ndm, thuốc nội tiết ức chế kinh nguyệt, 
chéng dính âm đạo: tạo hình khối theo âm dao. 

Một số quan điểm khác trong điều trị hội chứng Stevens-Johnson 
và Lyell còn chưa thống nhất 
Globulin miễn dịch tiém truyền tĩnh mạch (IVIG). 
Thay huyét tương. 

Vitamin C truyền hoặc tiêm tĩnh mạch. 
Cyclophosphamid. 
N-acetylcystein (NAC). 
Thalidomid. 
Kháng thể đơn dòng. 

TTiên lượng và tién triển 
Tiên lượng: Dị ứng thuốc tiên lượng rắt khó lường. 
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Tiên lượng phản vệ: Ty lệ tir vong khoảng 1% các trường hợp. 
Tiên lượng hội chứng Stevens-Johnson và Lyell: Theo chi số 
SCORTEN. Hội chứng Stevens-Johnson: Ty lệ tir vong khoảng 
10%, tiến triển nặng khi có bién chứng mất nước, protein, điện 
giải qua da, nhiễm trùng. Ngoài ra, có thé để lại sẹo ở mắt gây 
dính mong mắt, đường tiêu hoá, khí quản và cơ quan sinh dục. HOI 
ch\mg Lyell: Ty lệ tử vong khoang 20 - 40%, tién lượng nặng né 
do tổn mucmg da và nội tạng rất nặng. Khoang 20% người bệnh có 
hoại tử biểu mô phe quản gây suy hô hấp, có thể thể tử vong. Nhiều 
người bệnh có biến chlmg & mắt như loét giác mạc, dinh mi, xo 
cứng cùng đồ, dính kết mạc, lộn mi, lông quặm và mù loà. 

Bang 2: Tiên lượng của hội hứng Stevens-Johnson và Lyell 
lheo chi số SCORTEN 

STT]  Yéutbnguyco |  Điểm0 piém1 - | 
Nuxnm <40 240 | 

2 | Mắcbệnh ác tính Không Có 

3 ỷần số tim <120lần/phút | > 120 lần/phút 

4 | Diệntchdabilodtượt <10% | - >10% 
5 | Urêhuyết <10mmollt | > 10mmollit 

6 | Đường huyết <14mmollt | >14mmol/lt 

7 | Bicarbonat huyết >20mmollit | <20 mmollit 

Tổng điểm SCORTEN | - 7điểm 

'Bảng 3. Nguy cơ tử vong của người bệnh SJS va TEN theo SCORTEN 

STT ĐiểmSCORTEN - | Ty lệ tir vong 
I 0-1 | 3% 

| 2 2 = 12,1% 
IE 3 35.3% 
4 4 ) 583% ] 

s O 290% 

Tién trién dj ứng thuốc: Dị ứng thuốc lằn sau nặng hơn lần trước. 
Khoảng 90% kháng thé IgE còn hién diện trong huyết thanh người 

bệnh sau 1 năm bị dị ứng thuốc. Sau 10 năm, kháng thể IgE còn lại 
20 - 30%. Đồi với phản vệ, kháng thể ton tại lâu hơn. 

Một số biện pháp phòng, hạn chế phân vệ và dị ứng thuốc 

D:rphang phan vé 

Hop thuốc chống phản vệ phải đảm bảo có sẵn tai các phòng kham, 

buồng điều trị, xe tiêm và mọi nơi có dung thuoc 

Bác sỹ, y tá (điều dưỡng), nữ hộ sinh cin nắm vững kiến thức và 

thực hành cấp cứu phản vệ theo phác do. 
Phải khai thác kỹ tiền sử dị ứng thuốc và tiền sử dị ứng của người bệnh 
trước khi kê đơn hoặc dùng thuốc (ghi vào bệnh án hoặc s khám). 

Chỉ định đường dùng thuốc phù hợp nhất, chỉ dùng đường tiêm khi 

không có thuốc hoặc người bệnh không thể dùng thuốc đường khác. 

Trường hợp đặc biệt cằn dùng lại các thuốc đã gây dị ứng mà khong 

có thuốc thay thé thì cằn hội chén chuyên khoa dị ứng để tién hành 

giảm mẫn cảm nhanh. 
Bác sỹ phải cấp cho người bệnh thẻ theo dõi khi đã xác định được 
thuốc hay dị nguyên gây dị ứng, nhắc nhở người bệnh mang theo 
thẻ này khi đi khám, chữa bệnh. 
Chỉ tién hành test da trước khi tiém thuốc, vắc xin nếu người bệnh 

có tiền sử dị ứng thuốc, cơ địa dị ứng, nguy cơ mẫn cảm chéo mà 

không có thuốc thay t Việc thử test da phải theo đúng quy định 

kỹ thuật, phải có sẵn các phương tiện cấp cứu phản vệ. Nếu kết 

quả test da (lẩy da hoặc trong da) âm tinh thì có thể dùng thuốc đó 

được, néu dương tính thi lựa chọn thuốc thay thé. 

Người bệnh có sử phản vệ cần được trang bị kiến thức dự 

phòng phản vệ và cách sử dụng bơm tiêm adrenalin tự động định 

liều néu có. 

Đối với thuốc cản quang có thể điều tri dự phòng bằng 
glucocorticoid, kháng histamin. 

Dự phòng chung dj ứng thuốc 

Với người bệnh: 

Không tự điều trị, chỉ dùng thuốc theo đơn của bác sỹ. 

Không dùng thuốc theo mách bảo của người khác, không dùng 

đơn thuốc của người khác hoặc đưa đơn thuốc của minh cho người 

khác sử dụng. 
Khong dung thuốc mất nhan, chuyén mau, có vật la, kết tủa trong 

ống thuốc, quá thời hạn sử dụng .. 

Tránh mua thuốc ở những nơi không đáng tin cậy. 

Phải đọc kỹ tờ hướng dẫn sử dụng trước khi dung thuốc, phải giữ 

hướng dẫn sử d\lng vi có khi phải đọc lai nhiều lần. 

Dé thuốc xa tim tay, tdm nhìn của tré em va người quá cao tuổi. 

Thận trọng dùng thuốc khi đang có thai, thời kỳ cho con bú và 

trạng thái bệnh lý khác và thông báo những vấn đề nay cho bác sy 

trước khi kê đơn. 
Khi có những dấu hiệu bat thường sau khi dung thuốc: Sốt, met 

mol khác |hu0ng, choang váng, chóng mat, buồn nôn, ngứa nổi 

mắn trên da... cằn đến ngay bác sỹ, bénh vién hoặc các cơ sở y tế 

gần nhất dé được khám, điều trị. 
Cần mang theo thẻ theo dõi dị ứng thuốc hoặc vòng cảnh báo dị 
ứng thị 
Với bác sỹ và dược sỹ: 
Chỉ dùng thuốc cho người bệnh khi cần thiết. 
Dùng thuốc đúng người, dung bénh. 

Cân nhắc trước khi cho thuốc có nguy cơ cao gây ra ADR. 

Khong điều trị bao vây. 

Có kiến thức về an toàn thuốc và có hiều blet về những tai bién do 

thuốc. 

Phải khai thác tiền sử dị ứng trước khi kê đơn. 

Hướng dẫn chu đáo người bệnh nhận biết tai biến do thuốc, cách 
dùng thuốc va bảo quản thuốc mỗi khi kê đơn hoặc cấp phát thuốc. 
Với người quản lý. 

Giáo dục cho người dân sử dung thuốc an toàn, hợp lý. 

Quan 1y tốt các nguồn xuất, nhập khẩu thuốc. 
Quản lý chặt chẽ các cơ sở san xuất và cung ứng thuốc. 
Giúp các bác sỹ và dược s cập nhật kịp thời thông tin về những 
tai biên do thuôc. 

Cập nhật lan cudi: 2019. 
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Phần 1: Giới thiệu 
Ngộ độc hoặc nhiễm độc là sự xuất hiện các tác dụng có hại do tiép 
xúc với các chat từ bên ngoài cơ thé. Các chất đó có thể từ tự nhiên 
(ví dụ độc tố trong động vật, thực vật, khoáng vat), các hóa chất, 
thuốc chữa bệnh hoặc khí độc. Nguyên nhân ngộ độc hoặc nhiễm 
độc có thể do tai nạn, vô tình hoặc có chủ ý (tự tử, đầu độc hoặc vì 
các mục đích khác). Các tác dụng có hại đó có thể xảy ra tại chỗ 
(các triệu chứng tại mô tiếp xúc với chất độc), có thể là các triệu 
chứng cơ năng (người bệnh cảm nhận thầy) hoặc các triệu chứng 
thực thể trên từng hệ cơ quan và toàn cơ thẻ (được phát hiện thay 
khi người thầy thuốc khám người bệnh bằng cách nhìn, sờ, gõ, 
nghe, hoặc các dấu hiệu ghi nhận được qua các kỹ thuật thăm do, 
chân đoán hình ảnh và xét nghiệm). Trong trường hợp tiếp xúc với 
chất độc nhưng không xuất hiện triệu chứng thì chỉ đơn thuan là 
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