Theo céng van s6 11798/QLD-PK V/v thay déi ndi dung ciia hwdng dan sir dung
cua Cuc Quan ly Duoc, Bo Y te

TO HUONG DAN SU DUNG THUOC
TEN THUOC

R TRIPLIXAM 5mg/1,25mg/5mg
R TRIPLIXAM 5mg/1,25mg/10mg
Ry TRIPLIXAM 10mg/2,5mg/5mg
R TRIPLIXAM 10mg/2,5mg/10mg

Thudc nay chi diung theo don thudc
Dé xa tam tay tré em
Poc ky hwéng dan st dung trwée khi dung

THANH PHAN CONG THU'C

MOi vién nén bao phim TRIPLIXAM 5mg/1,25mg/5mg chira:

Thanh phan duogc chit: perindopril arginin 5mg, indapamide 1,25mg va amlodipine (duéi dang
amlodipin besilat) 5 mg.

Mbi vién nén bao phim TRIPLIXAM 5mg/1,25mg/10mg chira:

Thanh phan dugc chat: perindopril arginin Smg, indapamid 1,25mg va amlodipin (dudi dang
amlodipin besilat) 10 mg.

Mbi vién nén bao phim TRIPLIXAM 10mg/2,5mg/5mg chira:

Thanh phan duogc chat: perindopril arginin 10mg, indapamide 2,5mg va amlodipin (dudi dang
amlodipin besilat) Smg.

Mbi vién nén bao phim TRIPLIXAM 10mg/2,5mg/10mg chira:

Thanh phan duoc chat: perindopril arginin 10mg, indapamide 2,5mg va amlodipin (dudi dang
amlodipin besilat) 10mg.

Thanh phén ta duoc:

- Vién nhan: Hop chét tinh bot canxi carbonat: Canxi carbonat 90%, tinh bot ngd tién gelatin
hoa 10%, cellulose vi tinh thé (E460), natri croscarmellose (E468), magnesi stearat (E572),
silic dioxyd keo khan, tinh bot tién gelatin hoa.

- Mang bao: Glycerol (E422), hypromellose 6mPa.s (E464), macrogol 6000, magnesi stearat
(E572), titan dioxyd (E171).

DANG BAO CHE ,

Vién TRIPLIXAM 5mg/1,25mg/5mg mau trdng, hinh thu6n, bao phim, dai 9,75 mm, rong 5,16
mm, khic hinh * trén mdt mat va hinh =’ trén mat con lai.

Vién TRIPLIXAM 5mg/1,25mg/10mg mau trjmg, hinh thuon, bao phim, dai 10,7 mm, rdng
5,66 mm, khac hinh * trén mot mit va hinh =’ trén mit con lai.

Vién TRIPLIXAM 10mg/2,5mg/5mg mau trang, hinh thudn, bao phim, dai 11,5 mm, rong 6,09
mm, khac hinh ** trén mdt mit va hinh =° trén mat con lai.

Vién TRIPL!XAM 10mg/2,5mg/10mg mau trfing, hinh thudn, bao phim, dai 12,2 mm, rong
6,46 mm, khac hinh * trén mot mat va hinh = trén mat con lai.

CHI PINH , ‘ ’ 7
TRIPLIXAM duogc chi dinh thay the trong di€u tri ting huyét ap cho bénh nhén da dugc kiém
soat huyét ap khi két hgp perindopril/indapamid va amlodipin cé cung ham lugng.



LIEU LUQNG VA CACH DUNG

Liéu luong

Mot vién nén bao phim mdi ngay, tot nhat nén udng vao budi sang va trudc bira an.
Phdi hop liéu cb dinh khong pht hop véi tri liéu khai dau.

Khi can diéu chinh liéu, nén diéu chinh véi timg thanh phan.

Céc dbi tuong bénh nhén dic biét

Bénh nhdn suy than

O bénh nhan suy than nang (d¢ thanh thai creatinin < 30ml/phut), chéng chi dinh vdi
TRIPLIXAM.

O bénh nhédn suy than vira (d6 thanh thai creatinin tir 30-60 ml/phut), chéng chi dinh véi
TRIPLIXAM 10mg/2,5mg/5mg va TRIPLIXAM 10mg/2,5mg/10mg.

Khuyén céo nén bat dau diéu tri v6i liéu thich hop tir dang phéi hop roi.

Theo ddi y té thudng xuyén bao gdm kiém soat thuong xuyén creatinin va kali.

Chéng chi dinh diéu tri déng thoi perindopril véi aliskiren & bénh nhan suy than (do loc cau
than < 60ml/phut/1,73 m?).

Bénh nhan suy gan

O bénh nhan suy gan ning, chong chi dinh v6i TRIPLIXAM.

O nhitng bénh nhéan suy gan nhe dén vira, TRIPLIXAM nén dugc su dung véi su can trong do
liéu khuyén céo cta amlodipin trén nhitng bénh nhan nay chua dugc thiét lap.

Bénh nhadn I6n tudi
Do thanh thai cua perindoprilat giam ¢ ngudi 16n tuoi.
C6 thé diéu tri TRIPLIXAM cho ngudi 10n tudi tiy thudc vao chirc ning than.

Quan thé bénh nhi

D0 an toan va hi¢u qua cua TRIPLIXAM trén tré em va tré vi thanh nién chua dugc cong bo.
Hién chua c6 dir lidu.

Céch dung

Thudc ding duong udng.

CHONG CHI PINH

- Bénh nhan lgc than

- Bénh nhén bi bénh suy tim mat b ma khong duoc diéu tri

- Suy than nang (d6 thanh thai creatinin < 30ml/phtt)

- Suy than vira (d6 thanh thai creatinin tir 30-60 ml/phut), chéng chi dinh v6i TRIPLIXAM
cha 10mg/2,5mg cua dang phdi hop perindopril/indapamid (TRIPLIXAM
10mg/2,5mg/5mg va TRIPLIXAM 10mg/2,5mg/10mg).

- Man cam voi thanh phan hoat chat, hodc bat cir din xuat sulfonamid ndo, man cam véi
dan xuét dihydropyridine, voi bat ctr thudc e ché enzym chuyén dang angiotensin hoic
bat ctr thanh phan nao cua thude.

- Tién st pht mach (phu Quincke) lién quan dén diéu tri bang thudc @c ché enzym chuyén
dang angiotensin trudc do

- Phu mach mang tinh chit di truyén hodc v6 cin

- Giai doan 2 va 3 cua thoi ky mang thai

- Pang cho con bt

- Bénh ndo do gan gay ra

- Suy gan nang

- Hakali huyét

- Ha huyét 4p nang

- Sbc (bao gdm sbc tim)

- Tic nghén d6ng mach tim thit trai (hep dong mach chu)

- Suy tim huyét dong khong 6n dinh sau con nhdi méau co tim cép



- Diéu tri dong thoi TRIPLIXAM vdi cac thudce chira aliskiren ¢ bénh nhan tiéu duong
hodc suy than (d6 loc cau than < 60ml/phit/1,73 m?)

- Sir dung ddng thoi v6i sacubitril/valsartan

- Céc diéu tri ngoai co thé dan dén viéc mau tiép xtic v6i cac bé mit tich dién Am

- Hep dong mach than hai bén hodc hep dong mach dang ké dan dén con chuc nang than
mot bén

CANH BAO PAC BIET VA THAN TRONG KHI SUDUNG
Tat ca cac canh bao lién quan dén tung thanh phan, duoc liét ké dudi day, nén dugc ap dung
trong phoi hop liéu ¢6 dinh cua TRIPLIXAM.

Canh bao

Lithi
Két hop lithi v6i phdi hop perindopril/indapamid thudng khong duoce khuyén cao.

Thudc phong bé kép hé renin-angiotensin-aldosteron (RAAS)

ba co bang ching vé viée sir dung ddng thoi cac thude tre ché enzym chuyén dang angiotensin,
cac thude trc ché thy thé angiotensin II hogc aliskiren lam tang nguy co ha huyet ap, tang kali
mau va suy giam chire nang than (bao gém suy than cap) Do d6 phong bé kép hé renin-
angiotensin-aldosteron bang cach phdi hop thude e ché enzym chuyén dang angiotensin voi
thudc wre ché thu thé angiotensin II (ARB) hoic aliskiren khong duoc khuyén cdo.

Néu liéu phéap phong bé kép 1a thyc su can thiét, viéc diéu trj nay chi nén dugc thuc hi¢n dudi
su giam sat ctia chuyén gia y té va bénh nhan cin duogc theo ddi chit ch& chirc nang than, dién
giai va huyét ap.

Khoéng nén sur dung ddng thoi cac thude tre ché enzyn chuyen dang angiotensin va céac thudc trc
ché thy thé angiotensin II & bénh nhan c6 bénh than do tiéu duong.

Thudc lgi tiéu giir kali, ché phAm bd sung kali hoac cac muoi thay thé chira kali
Viéc két hop perindopril véi cac thude loi tiéu gitr kali, ché pham bo sung kali hodc cac mubi
thay thé chira kali thong thuong khong duoc khuyén céo.

Giam bach cau trung tinh/Mit bach cau hat/Giam tleu cﬁu/Thiéu mau

Giam bach cau trung tinh/mat bach cau hat, giam tiéu cau va thiéu mau da dugc bao céo &
nhimg bénh nhan dung tc ché enzym chuyen dang angiotensin. O bénh nhén c6 chirc nang
than binh thudong va khéng c6 cac yéu té nguy co di kém, giam bach ciu trung tinh rat hiém
khi xay ra. Perindopril nén dugc st dung véi sy than trong dac bi€t ¢ nhiing bénh nhan c6 bénh
mau tao keo, dang diéu tri béng cac thude wre ché mién dich, dang diéu tri vai allopurinol hoac
procainamid, hodc phdi hop cua nhitng yéu td phuc tap nay, dic biét néu nhu di c6 suy giam
chie nang thén trude do. Mot s6 bénh nhan nay s& phat trién bénh nhidm tring ning ma trong
mot s6 truong hop khong dap mg voi cac khang sinh manh. Néu perindopril dugc sur dung ¢
nhitng bénh nhan nay, nén kiém tra dinh ky s6 lugng té bao bach ciu va bénh nhan nén dugc
huéng dan cach bao cdo nhitng ddu hiéu ctia nhiém trang (vi du viém hong, sot).

Ting huyét ap dong mach than:

C6 kha nang tang nguy co ha huyet ap va suy than khi bénh nhén bi hep dong mach than hai
bén hoac hep dong mach than dan dén con chie nang than mot bén dugc diéu tri v6i trc ché
enzyme chuyén. Piéu tri bang cac thudc 1oi tiéu co thé 13 yéu té dong gop. Suy chirc ning than
tham chi c6 thé xuét hién chi véi thay ddi nhe creatinine huyét thanh trén bénh nhan hep dong
mach than mot bén.

Qu4 min/Phit mach

Phu mach & mat, cac dau chi, méi, ludi, thanh mon va/hodc thanh quan da dugc bao céo hiém
gip trén nhimg bénh nhin dugc didu tri bang cac thudc e ché enzym chuyén dang
angiotensin, bao gdm perindopril. Phan ng nay c6 thé xuat hién bat ctr thoi gian nao trong qua
trinh diéu tri. Trong nhimg truong hop nhu vay, nén kip thoi ngumg dung perindopril va bat
dau qua trinh theo di thich hop, tiép tuc cho dén khi cac triéu chirng xuét hién thoai lui hoan
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toan. Trong khoang thoi gian ndy, cac triéu ching sung mit va moi thudng tu hét ma khong
can diéu tri, cho du cac thudce khéng histamin c6 thé c6 hiéu qua lam gidm triéu ching.

Phu mach lién quan dén phu thanh mén c6 thé gy tir vong. Khi xuat hién cac triéu ching phu
& ludi, thanh mon hodc thanh quan, c6 thé dan dén tic nghén duong thd, bién phap thich hop
bao gdm tiém dudi da dung dich epinephrine 1:1000 (0,3ml -0,5ml) va/ hodc bién phap dam
bao duong tho tdt nén duoc ap dung kip thoi.

Bénh nhan da den da dugc bédo cao 1a cé ty I¢ phu mach cao hon nhdm bénh nhan khac khi su
dung thudc trc ché enzym chuyén dang angiotensin.

Bénh nhén c6 tién st phtt mach  khong lién quan dén viéc diéu tri bang cac thude e ché enzym
chuyen dang angiotensin c6 thé ting nguy co phi mach khi str dung céc thudc trc ché enzym
chuyén dang angiotensin.

Phu mach duong ti€éu hoa da dugc ghi nhan la hiém gdp trén cac bénh nhan diéu tri b?mg cac
thudc rc ché enzym chuyén dang angiotensin. Cac bénh nhan nay xuét hién triéu ching dau
bung (c6 hodc khong c6 budn non hodc nén); trong mot sd trudng hop khong co phit mat xuat
hién trude va nong d6 C-1 esterase & mirc binh thudng. Chan doan phi mach bao gém chup
CT 6 bung, hodc siéu dm, hoac bfmg phau thuat va mat céc triéu ching sau khi ngung dung
thudc trc ché enzym chuyén dang angiotensin. Nén chan doan phan biét phit mach duong tiéu
hoa trén bénh nhan dung thudc trc ché enzym chuyén dang angiotensin c¢6 biéu hién dau bung.

Phdi hop perindopril véi sacubitril/valsartan dugc chdng chi dinh do lam tang nguy co phu
mach. Sacubitril/valsartan chi duoc bat ddu dung 36 gid sau khi két thic lidu cudi cung cua
perindopril. Néu dleu tri bang sacubitril/valsartan dung, liéu phap perindopril chi dugce bat dau
36 gid sau liéu cudi cung cua sacubitril/valsartan. Su dung ddng thoi cua cac e ché NEP (nhu
racecadotril) va e ché enzyme chuyén ciing c6 thé 1am ting nguy co phu mach. Do d6, can
danh gié lgi ich- nguy co mot cach can than trudce khi bit dau diéu tri v6i cac e ché NEP (nhu
racecadotril) trén bénh nhan dang dung perindopril.

Sir dung dong thoi véi cac thude &c ché mTOR (nhuw sirolimus, everolimus,
temsirolimus):

Bénh nhin dung déng thoi véi cac thube tc ché mTOR (nhu sirolimus, everolimus,
temsirolimus) ¢ thé ting nguy co phit mach (nhu sung dudng ho hap hoic ludi, c6 hodc khong
c6 suy giam hé hap).

Cac phan ng phan vé trong qua trinh giai man cam

Cac bao cdo riéng lé trén nhiing bénh nhén da trai qua nhirg phan ng phan vé de doa tinh
mang khi sir dung e ché enzym chuyén dang angiotensin trong qua trinh giai man cam véi noc
ctia mot s6 loai con tring (ong, ong vo v&). Uc ché enzym chuyen dang angiotensin nén duoc
sir dung voi sy thin trong ¢ nhitng bénh nhén di ing da dugce diéu tri giai man cam, va tranh sir
dung & nhitng bénh nhan dang dung mién dich tri liéu. Tuy nhién nhimg phan ng nay c6 thé
duoc ngan nglra bang cach tam thoi dung thuoc trc ché enzym chuyén dang angiotensin trong
Vong 24h trude khi diéu tri cho bénh nhan can ca thudc trc ché enzym chuyén dang angiotensin
va giai man cam.

Cac phan &rng phan vé trong qua trinh lgc loai lipoprotein ty trong théap (LDL)

Phan tng phan v¢€ de doa tinh mang hiém khi gip & bénh nhan dung thuc e ché enzym
chuyen dang angiotensin trong qua trinh loc loai lipoprotein ty trong thap bang dextran sulphat.
C6 thé tranh dugc cac phan tng phan vé nay bang cach tam thoi ngimg dung thudc e ché
enzym chuyén dang angiotensin truéc mdi lan loc loai.

Bénh nhin thim tich mau

Phan tmg phan vé da dugc bdo céo trén nhiing bénh nhan thdm tich mau véi mang loc tde do
cao (vi du AN 69 ®) dugc diéu tri dong thdi véi cac thude tc ché enzym chuyén dang
angiotensin. Trén cac bénh nhan nay, nén xem xét st dung loai mang tham tich mau khac hodc
str dung céc thude chong ting huyét 4p nhom khac.



Téang aldosterone tién phat:

Bénh nhén bj ting aldosterone tién phat nhin chung khong dap ung véi cac thue chdng ting
huyét ap hoat dong thong qua viéc trc ché hé renin-angiotensin. Do d6 viéc sir dung thudc nay
khong duogc khuyén céo.

Phu nir c6 thai

Khong nén bat dau sir dung cac thude tc che enzym chuyen dang angiotensin trong thoi gian
mang thai. Trir trudng hop can thiét phai tiép tuc diéu tri bang cac thudc trc ché enzym chuyén
dang angiotensin, bénh nhén du dinh mang thai nén d6i sang diéu tri bang thudc chéng tang
huyét ap khac ma do6 an toan khi sir dung cho phy nir ¢6 thai da dugc thiét 1ap. Khi dugc chan
doan co thai, nén ngung dung cac thudc e ché enzym chuyén dang angiotensin ngay lap tirc
va nén bat dau diéu tri thay thé bang mot thudc khac néu thich hop.

Bénh nao do gan
Khi bi suy gan, cac thube loi tiéu thiazid va cac thudc gidng thiazid c6 thé gay ra bénh ndo do
gan. Nén dimng thudc loi tiéu ngay 1ap tirc néu diéu nay xay ra.

Nhay cam véi anh sang

Céc truong hop nhay cam véi anh sang khi dung céac thude loi tiéu thiazid hodc gidng thiazid
da duoc bao cdo. Néu cac phan tmg nhay cam véi anh sang xay ra trong qué trinh diéu tri, nén
dung thude. Néu viéc dung trd lai céac thude 1oi tiéu 1a thue sy can thiét, bénh nhan nén tranh
dé da tiép xtic voi anh sang mit troi hodc tia UVA nhén tao.

Than trong khi sur dung:

Suy thian

- Trong truong hop suy than ning (d6 thanh thai creatinin < 30ml/phut), chdng chi dinh

v6i TRIPLIXAM.

- O bénh nhan suy than vua (d6 thanh thai creatinin < 60 ml/phut), chéng chi dinh véi

TRIPLIXAM chtra 10mg/2,5mg ciia dang phdi hop perindopril/indapamid (TRIPLIXAM

10mg/2,5mg/5mg va TRIPLIXAM 10mg/2,5mg/10mg).

- O nhimng bénh nhan tang huyét ap khong c6 ton thuong than 16 rang trudc d6 va kiém

tra mau t6i than cho thiy chtrc ning than suy giam, diéu tri nén duoc dirng va co thé bat dau lai

véi lidu thap hoic don tri liéu.

O nhirng bénh nhan nay theo ddi y té bao gdbm kiém soat kali va creatinin, sau 2 tuan diéu tri va

mdi 2 thang trong qua trinh diéu trj 6n dinh. Suy than duoc bao céo chu yéu ¢ nhitng bénh

nhan suy tim niang hodc da c6 nén tang suy than bao gdm hep dong mach than.

Thudc nay khong dugce khuyén céo trong trudng hop hep dong mach than hai bén hoéc chi con

chirc nang mot than.

- Nguy co ha huyét ap dong mach va/ hodc suy than (trong truong hop suy tim, mat nudc

va dién giai...). R&i loan dang ké cta hé renin-angiotensin-aldosteron di dugc quan sat véi
perindopril khi bi mat nuée va dién giai rd rang (ché d6 an kiéng mudi hodc diéu tri loi tiéu kéo

dai), 6 nhiing bénh nhan huyét ap ban dau thap, trong trudng hop hep dong mach than, suy tim

sung huyét hoic xo gan c6 phu va cd trudng.

Viéc tre ché hé thdng nay biang mot thude e ché enzym chuyén dang angiotensin c6 thé gy ra

ha huyét ap dot ngdt va/hodc ting mirc creatinin huyet tuong, chi ro sy suy giam chic nang

than, trong thoi gian dau diéu tri va trong 2 tudn dau cta diéu tri. Trong mot sd trudng hop,

didu nay tré nén cip tinh luc khoi phat, mic du hiém, va khéi phat tai cac thoi diém khéc nhau.

Trong nhiing truong hop nay, diéu tri nén duoc bat dau véi lidu thip va ting dan lieu. O nhing

bénh nhan c6 bénh thiéu mau tim va bénh mach méau nio, viéc ha huyét ap qua mirc co thé gay

ra nhdi méu co tim hodc tai bién mach méau nao.

- Thubc loi tiéu thiazid va cac thudc loi tiéu gidng thiazid chi hiéu qua hoan toan khi

chtrc nang than binh thuong hodc suy giam nhe (mirc creatinin huyét twong dudi 25mg/l, nghia

la 220umol/l & ngudi trudng thanh).

O ngudi 16n tudi, mirc creatinin huyét twong can duoc didu chinh theo tudi, cin ning va gisi

tinh.




Giam thé tich mau thi phat do mat nudc va mudi gay ra boi loi tiéu tai thoi gian dau diéu tri co
thé gay ra giam do loc ¢ tiéu cau than. Piéu nay c6 thé dan dén ting ure mau va creatinin huyét
tuong. Viéc suy giam chtrc ning than thoang qua nay khong gy ra hé qua o nhiing cé thé c6
chirc ning than binh thuong nhung né c¢é thé 1am tram trong hon viéc suy giam chirc nang than
da co trudce do.

- Amlodipin cé thé sir dung & nhitng bénh nhan suy than véi lidu thong thuong. Thay doi
ndéng d6 amlodipin huyét trong khong lién quan dén do suy than.

- Hi¢u qua cua viéc két hop trong TRIPLIXAM chua duogc kiém tra & cac bénh nhan cé
bét thuong vé than. O bénh nhan suy théan, liéu cia TRIPLIXAM nén t6n trong lidu cua cic
thanh phan khi uéng riéng 1é.

Ha huyét ap va mit nuéc va natri

- C6 nguy co ha huyét ap bt ngo khi co su mAt natri trudc do (dac biét ¢ nhirng bénh
nhan ¢ hep dong mach thén). Do d6 kiém tra toan than nén dugc tién hanh khi c6 nhimng dau
hiéu 1am sang ctia mat nudc va dién giai, c6 thé Xuat hién khi dang bi ti€u chay hodac non. Theo
doi thuong xuyén dién giai huyet tuong nén dugce tién hanh trén nhitng bénh nhén nay.

Ha huyet ap dang ké c6 thé can thuc hién mot duong truyen tinh mach mubi déng truong.

Ha huyet ap thoang qua khong phai la chdng chi dinh dé tiép tuc viéc diéu tri. Sau khi tai thiét
1ap thé tich tudn hoan va huyét ap, diéu tri c6 thé bat dau lai hodc bang cach giam liéu hoic véi
chi mot thanh phan.

- Viéc suy giam néng dd natri ¢ thé khong c6 triéu ching ban déau, do d6, can tién hanh
xét nghiém thuong xuyén. Nén tién hanh xét nghiém thudng xuyén hon ¢ nhirng bénh nhan cao
tudi va xo gan.

Bat ctr phuong phép diéu tri bang thudc 1oi tiéu ndo ciing c6 thé gay ra chimg giam natri huyét,
d6i khi c6 hau qua rat nghiém trong.

Giam natri huyét kém theo giam thé tich mau c6 thé 13 nguyén nhan cia tinh trang mat nude va
ha huyet ap tu thé dung. Su mat di dong thoi cac ion chlorid c6 thé din dén nhiém kiém
chuyén hoa cé bu thir cap: tin suat va mirc d6 anh huéng nay 1a nhe.

Kali

- Viéc két hop indapamid véi perindopril va amlodipin khong ngin ngira ha kali méau
khéi phat dac biét & nhitng bénh nhan tiéu duong hodc bénh nhan suy than. Ciing nhu tat ca céac
thudc ha huyét ap khac khi phdi hop véi thude loi tiéu, kiém tra thuong quy kali huyét tuong
nén duoc tién hanh.

- Tang kali huyét twong di dugc quan sat & mot s6 bénh nhan da duoc diéu tri v6i e ché
enzym chuyén dang angiotensin, bao gdm perindopril. Cac yéu t6 nguy co 1am ting kali mau
bao gém suy than, giam chtrc ning than, tudi (>70 tudi), tiéu duong, cic bién cb xdy ra dong
thoi, dac biét la mAit nudc, mat bu tim cp, nhidm toan chuyén héa va st dung dong thoi véi
cac thudc loi tiéu giir kali (nhu spironolacton, eplerenon, triamteren hodc amilorid), ché pham
b6 sung kali va cac mudi thay thé co chira kali; hodc bénh nhéan sir dung cac thudc khac lam
ting kali huyét thanh (vi du heparin, co-trimoxazole dugc biét dén la
trimethoprim/sulfamethoxazole). Viéc st dung bd sung kali, cac thube loi tiéu gilr kali hoac
cac mubi thay thé co chira kali ddc biét trén bénh nhan suy than cé thé lam ting c6 y nghia
ndng d6 kali huyét thanh. Tang kali mau c6 thé gay ra loan nhip nghiém trong, d6i khi c6 thé
dan dén tir vong. Néu viéc dung ddng thoi cac thude néi trén dugc coi 1a can thiét thi can sir
dung than trong va thudng xuyén theo ddi kali huyét thanh.

- Su mét kali va giam kali mau 1a nhitng nguy co chinh cua thude loi tiéu thiazid va céc
thudc loi tiéu gidng thiazid. Nguy co khoi phat ha kali mau (<3,4 mmol/l) can duoc phong
ngira trén nhiing bénh nhén c6 yéu t6 nguy co cao nhu bénh nhan 16n tudi va/ hodc bénh nhén
suy dinh dudng c6 hoac khong diéu tri nhiéu thudc, bénh nhan xo gan bi phu va ) trudng,
bénh nhan bi bénh dong mach vanh va bénh nhan suy tim.

Trong truong hop nay, ha kali mau lam tang doc tinh tim cta cac glycosid trg tim va nguy co
loan nhip.



Céc ca thé v6i khoang cach QT dai ciing 1a ddi twong c¢6 nguy co, cho dii do bam sinh hay do
dung thudc.

Ha kali mau, cling nhu nhip tim cham, Ia yéu t6 dan dén loan nhip tim nghiém trong, dac biét
xoan dinh, c¢6 thé de doa dén tinh mang.

Kiém soat kali huyét tuong thuong xuyén hon duge yéu cau trong tat ca cac truong hop ké
trén. Viéc do kali huyét trong nén dugc tién hanh trong tudn dau tién sau khi bat dau diéu tri.
Néu phat hién mire kali thap, viéc diéu chinh 1a can thiét.

Canxi

Thudc loi tiéu thiazid va cac thudc loi tiéu giéng thiazid c6 thé lam giam luong canxi bai tiét
qua nudc tiéu va lam tang nhe va thoang qua luong canxi huyét twong. Tang canxi mau dang
ké c6 thé do cudng tuyén giap chua dugc phat hién trude do. Trong trudng hop nay, viée diéu
tri nén dimg trude khi tham do chirc ning tuyén giap.

Tang huyét ap dong mach thén

Piéu tri ting huyét ap dong mach than la viéc tai tudi mau. Tuy nhién, uc ché enzym chuyén
dang angiotensin c6 thé co tac dung ¢ nhimg bénh nhén tang huyét 4p dong mach than dang
doi phau thuat hoic khong thé phau thuat.

Néu TRIPLIXAM duoc ké don cho nhiing bénh nhan da biét hodc nghi ngd hep dong mach
than, diéu tri nén duoc bit dau trong bénh vién voi viéc theo doi chuc nang than va kali, do
mot s6 bénh nhan sé& bi suy than c6 hoi phuc khi dimg diéu tri.

Ho

Ho khan di duoc ghi nhan khi sir dung cac thudc trc ché enzym chuyén dang angiotensin. Ho
dic trung 1 ho dai dang va chdm dut sau khi ngimg diéu tri. Nguyén nhan do dung thudc nén
dugc can nhic trong triéu ching nay. Néu viéc diéu tri bang mot thudce e ché enzym chuyén
dang angiotensin van duoc wu tién, viéc tiép tuc diéu trj c6 thé duge can nhic.

Xo vira dgng mach

Nguy co ha huyet ap co6 thé xuét hién & tat ca cac bénh nhan nhung déc biét chi y nhiing bénh
nhan c¢6 bénh thiéu mau co tim hodc thiéu ning tuan hoan nio, véi viée diéu tri bat dau ¢ licu
thap.

Ting huyét ap cap tinh
Hiéu qua va dd an toan cia amlodipin trén bénh nhan tdng huyét 4p cap tinh chua dugc thiét
1ap.

Suy tim /Suy giam chirc ning tim

Bénh nhén suy tim nén duoc diéu tri véi sy can trong.

Trong mdt nghién ctru lau dai, so sanh véi gid dugce trén nhitng bénh nhéan c6 suy tim nang
(NYHA d6 II-1V), tac dung phu phu phdi dugc bao céo cao hon ¢ nhém dung amlodipin khi
so sanh v6i nhom gia dugce. Cac thudc chen kénh canxi, bao gdm amlodipin, nén dugc s dung
v6i su can trong trén bénh nhan suy tim sung huyet vi chung c6 thé lam tang bién ¢ tim mach
va tir vong. Thudc loi tleu thiazid va cac thudc loi tiéu gidng thiazid c6 thé 1am giam luong
canxi bai tiét qua nudc tiéu va lam ting nhe va thoang qua luong canxi huyét twong. Ting
canxi mau dang ké co thé do cuong tuyén giap chua dugc phat hién truéc do. Trong truong
hop nay, viéc diéu tri nén dimg trudce khi tham do chire ning tuyén giap.

Trén nhimg bénh nhan c6 suy tim nang (d9 IV), diéu tri nén duoc bat dau dudi sy giam sat y té
va giam liéu khoi tri. Khong nén ding diéu tri véi cac thude chen beta trén nhitng bénh nhan
taing huyét 4p c6 bénh dong mach vanh: nén phdi hop thudc e ché enzym chuyén dang
angiotensin véi thudc chen beta.

Hep dong mach chiu va van hai 14/ bénh co tim phi dai
Céc thudce trc cheé enzym chuyén dang angiotensin nén dugc st dung than trong khi dung cho
cac bénh nhan c6 tac ngh&n dong mau di ra tir that trai.

Bénh nhin tiéu duong



Trén bénh nhén tiéu duong phu thuc insulin (xu hudng ty phat tang kali), diéu tri nén duoc
khoi dau dudi su giam sat y té va véi lidu thap.

Murc duong huyét nén dugc theo doi chét trén nhiing bénh nhan tiéu duong trude do da duge
diéu tri bang cac thudc tiéu duong dang ubng hoic insulin, dic biét trong thang dau tién khi
diéu tri v6i cac thude e ché enzym chuyen dang angiotensin.

Kiém soat dudng huyét 1 quan trong d6i v6i bénh nhan tiéu duong, ddc biét khi mic kali thap.

Chiing toc

Tuong ty cac thudc e ché enzym chuyén dang angiotensin khéc, tac dung ha huyét ap cua
perindopril ¢6 thé kém hiéu qua hon trén bénh nhan da den, c6 thé 1a do ty 1& hoat tinh renin
huyét tuong thap ¢ quan thé bénh nhan da den ting huyét ap cao hon.

Phiu thuit/Giy mé

Uc ché enzym chuyén dang angiotensin c6 thé gay ha huyét ap trong truong hop gay mé, dic
biét khi thude gay mé c6 kha nang ha huyet ap.

Do d6 viéc diéu tri e ché enzym chuyén dang angiotensin c6 tac dung keo dai nhu perindopril
duoc khuyén cdo 1a nén ding trude khi phau thuat khoang mot ngay.

Suy gan

Rat hiém khi, cac trc ché enzym chuyen dang angiotensin lién quan dén hoi ching bat dau bang
chung vang da & mat va tién trién thanh hoai tr gan bao phat va (doi khi) tir vong. Co ché cua
hoi ching nay chua duoc hiéu rd. Bénh nhan st dung thudc @c ché enzym chuyen dang
angiotensin bi ting vang da va ting dang ké enzym gan nén ngung st dung thudc wc ché
enzym chuyén dang angiotensin va can dugc theo ddi y té thich hop.

Thot gian ban thai cua amlodipin bi kéo dai va gia tri AUC cao hon ¢ bénh nhan suy giam
chirc nang gan; khuyén cao liéu chua dugc thiét 1ap. Do d6 amlodipin nén duoc khoi tri tai lidu
thip v6i su can trong, ca khi khoi tri cting nhu khi tang liéu. Diéu chinh liéu cham va kiém soat
chit ché c6 thé duge yéu cau & nhitng bénh nhéan suy gan ning.

Hiéu qua cua viéc két hop trong TRIPLIXAM chua dugc kiém tra trén bénh nhan suy gan.
Lién quan dén hiéu qua cia mdi thanh phan trong phdi hop nay, TRIPLIXAM chéng chi dinh
¢ bénh nhan bi suy gan ndng, va than trong ddi véi bénh nhan suy gan nhe dén vira.

Acid uric
Xu hudng bi bénh gout co6 thé tang & nhitng bénh nhan c6 acid uric méu tang.

Ngudi 16n tudi

Nén kiém tra chirc nang than va muc kali trude khi bat dau diéu tri. Liéu dau tién can duoc
diéu chinh theo dap ung cia mirc huyét ap, dic biét trong nhitng truong hop mat nudc va dién
giai dé tranh khoi phat con ha huyét ap dot ngot.

O bénh nhén 16n tudi nén than trong trong viéc tang lidu amlodipin.

Ta dwoc

Ham lugng Natri

Triplixam chtra dudi 1mmol Natri (23mg) trong moi vién, vé co ban gan nhu khong chua
Natri.

CO THAI VA CHO CON BU

Do anh hudng ciia cac thanh phan riéng 1¢ trong san pham phdi hop trén viéc mang thai va cho
con b, TRIPLIXAM khong duge khuyén cdo sir dung trong thai ky dau. Chdng chi dinh
TRIPLIXAM trong thai ky thir hai va thu ba.

Chéng chi dinh TRIPLIXAM trong thoi gian cho con bu. Quyét dinh can thyc hién d6 1a
ngimg cho con bu hay ngimg sir dung TRIPLIXAM phu thudc vao tim quan trong cta diéu tri
nay véi nguoi me.

Mang thai:

Perindopril:



Viéc str dung thudc e ché enzym chuyen dang angiotensin khong duoc khuyen cao trong
thai ky dau. Viéc sir dung thudc trc ché enzym chuyén dang angiotensin 1a chéng chi dinh
trong thai ky thir hai va thir ba.

Bang ching dich t& lién quan dén nguy co gy quai thai sau khi str dung cac chét trc ché enzym
chuyén dang angiotensin trong thai ky dau chua di dén két luan; tuy nhién mot sy tdng nhe
nguy co 1a khong thé loai trir. Trir khi viée tiép tuc st dung thudc trc ché enzym chuyén dang
angiotensin dugc coi la can thiét, bénh nhan c6 ké hoach mang thai nén duogc chuyén sang diéu
tri bang thudc chong ting huyét ap khac da thiét 1ap duoc dir lidu an toan cho viée str dung khi
mang thai. Khi dd duoc chan doan co thai, diéu tri v6i thude e ché enzym chuyén dang
angiotensin nén dung lai ngay 1ap tirc, va néu co thé, bat dau bang trj liéu khéc thay thé.

Viéc st dung thudc e ché enzym chuyén dang angiotensin trong thai ky thir hai va thir ba
duoc biét dén gay ra nhiém doc thai nhi (suy giam chirc nang than, thiéu 6i, cham xwong hoa
hop so) va doc tinh so sinh (suy than, ha huyét ap, ting kali mau).

Trong truong hop da str dung thudc e ché enzym chuyén dang angiotensin trong thai ky thir
hai, khuyén c4o siéu 4m kiém tra chirc nang than va hdp so.

Tré so sinh c6 me da str dung thudc trc ché enzym chuyén dang angiotensin can phai duoc theo
doi chat ché viéc ha huyét ap.

Indapamid:

Khong c6 hodc c6 dir li¢u gid han (it hon 300 phu nit mang thai) tir viéc st dung indapamid &
phu nit mang thai. Kéo dai viéc st dung thiazid trong sudt thai ky thi ba c6 thé 1am giam thé
tich huyét twong ctia me ciing nhu luu lugng mau tir cung — nhau thai, ¢6 thé gay thiéu mau
nhau thai cuc bd va chm phat trién. Hon nira, mot so truong hop hiém gip ciia ha duong mau
va giam tiéu cau ¢ tré so sinh di duoc bao céo sau tiép xtc ngan han.

Céc nghién ctru trén dong vat khong chi ra cac tac dung c6 hai truc tiép va gian tiép t6i doc
tinh sinh san.

Amlodipin:
D¢ an toan cia amlodipin trong thai ky cua nguodi chua dugc thiét 1ap.
Trong cac nghién ctru trén dong vat, ddc tinh sinh san da dugc quan sat ¢ li€u cao.

Cho con bu )
TRIPLIXAM duogc chong chi dinh trong thoi ky cho con bu.

Perindopril:

Do khéng c6 dir liéu lién quan dén viéc sir dung perindopril trong qua trinh cho con bu,
perindopril khong dugce khuyén céo va wu tién cac diéu tri thay thé v6i véi hd so an toan d
duoc thiét 1ap trong qua trinh cho con bu, dac biét khi cho bu tré so sinh hodc tré sinh non.

Indapamid:

Khong c6 du thong tin vé su bai tiét ciia indapamid/ cac chat chuyén hoa vao sira me.

Qua man véi cac thudc din xuét ciia sulfonamide va ha kali mau co thé xay ra. Khong thé loai
trir nguy co ddi véi tré so sinh/ tré nho.

Indapamid lién hé mat thiét voi cac thube loi tiéu thiazid c6 lién quan téi sy giam hodc tham
chi trc ché tiét sira trong thoi gian cho con bu.

Amlodipin
Amlodipine dugc bai tiét qua sita me. Ti 1€ li€éu con nhan dugc tor me dugc udc lugng theo
khoang tr phan vi 3-7%, véi muc toi da la 15%. Hién chua bict anh hudng cua amlodipin tdi
tré bu me.

Kha nang sinh san:
Chung cho perindopril va indapamid.:




Céac nghién ctru vé doc tinh sinh san khong dua ra bang ching nao vé anh huong trén kha ning
sinh san & chudt céi va chugt duc. Khong c6 anh hudng nao trén kha nang sinh san trén nguoi
duoc udce tinh.

Amlodipin:

Thay d6i c6 hdi phuc vé sinh hoa ¢ dau tinh tring da dugc bao cao trén mot sb bénh nhan duge
diéu tri v6i thude chen kénh canxi. Khong du dir liéu 1am sang lién quan dén kha ning anh
huong ctia amlodipin trén kha nang sinh san. O mot nghién ciru trén chudt, cac phan tng bat
lgi dugc ghi nhan trén kha nang sinh san cia chudt duc.

ANH HUONG TREN KHA NANG LAI XE VA VAN HANH MAY MOC

Chua c6 nghién ctru vé anh huong cuia TRIPLIXAM trén kha ning lai xe va van hanh may
moc.

Perindopril va indapamid khong anh huong dén kha nang 13i xe va van hanh may moc nhung
nhirng phan tng riéng biét lién quan dén viéc ha huyét ap co thé xdy ra & mot vai bénh nhan.
Amlodipin ¢6 thé ¢6 anh huong nhe hodc vira trén kha nang 13i xe va van hanh may méc. Néu
cac bénh nhén c6 cac tridu ching chong mit, dau dau, mét moi hodc budn non, kha ning phan
g c6 thé bi suy giam.

Két qua 1a kha ning 1ai xe va van hanh may moéc c6 thé bi suy giam. Khuyén céo than trong
dac biét khi khoi tri.

TUONG TAC THUOC VA CAC DANG TUONG TAC KHAC

Cac dir liéu lam sang chi ra rang viéc phong bé kép hé renin-angiotensin-aldosteron bang viéc
két hop thude trc ché enzyme chuyen dang angiotensin, thudc chen thu thé angiotensin II hodc
aliskiren lién quan dén tan suét cao hon cua cac bién cb bét loi nhu ha huyét ap, ting kali mau
va suy giam chirc nang than (bao gom suy than cap) khi so véi viée sir dung mot thude e ché
hé renin-angiotensin-aldosteron don 1¢.

Thudc 1am ting kali mau

Mot vai thude hodc liéu phap diéu tri c6 thé 1am tang kali mau: aliskiren, mudbi kali, thude loi
tiéu giir kali, thudc trc ché enzym chuyén dang angiotensin, thuéc khang thu thé angiotensin II
(ARB), thudc khang viém giam dau khong steroids, heparin, cac tic nhan @rc ché mién dich nhu
ciclosporin hodc tacrolimus, trimethoprim. Su két hop ctia cac thude nay lam gia ting nguy co
tang kali mau.

Cic phdi hop chong chi dinh

Aliskiren: & bénh nhan tiéu duong hodc suy than, ting nguy co ting kali mau, trdim trong hon
bénh 1y thén va tang nguy co bénh tat tim mach va tr vong.

Diéu tri ngoai co thé: Piéu tri ngoai co thé dan den mau tiép Xuc voi cac bé mit mang dién tich
am nhu tham tach hodc loc mau bang mot s mang loc tbc do cao nhat dinh (nhu mang
polyacrylonitril) va loai bo lipoprotein ty trong thap bang dextran sulphate do lam tang nguy co
phan tng min cam. Néu viéc diéu tri ndy duoc yéu cau, can cin nhic sir dung loai mang loc
khac hodc mot thudc chong ting huyét ap khac.

Sacubitril/valsartan: Viéc st dung d@)ng thoi perindopril véi sacubitril/valsartan dugc chéng
chi dinh do viéc phdi hop cua trc ché neprilysin (NEP) va thudc trc ché enzyme chuyen co the
lam ting nguy co phi mach. Sacubitril/valsartan chi duoc bat dau st dung 36 gio sau lidu cudi
cung cua perindopril. Liéu phap perindopril chi dugc bat dau 36 gid sau lidu cudi cung cua
sacubitril/valsartan.

Phéi hop khéng dwoc khuyén céo:

Thanh Twong tic da dwoc biét véi cic ~ Twong tdc véi cdc thuéc khdc

phan thuéc

perindopril/  Lithi Tang c6 hoi phuc nong d6 lithi huyét thanh
indapamid va doc tinh da dugc bao cao trong viée su

dung dong thoi lithi va thude @c ché enzym
chuyén dang angiotensin. Str dung két hop
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perindopril, indapamid va lithi la khong
duogc khuyen céo, nhung khi can thlet phai
két hop, can theo ddi than trong ndng do
lithi huyét thanh.

perindopril

Aliskiren

O céac bénh nhan khéng bi dai thao dudng
hodc suy than, c6é nguy co tang kali mau,
suy giam chirc nang than, tang bénh ly tim
mach va ty 1€ tir vong.

Tri liéu phdi hop véi thude trc
ché  enzym chuyen dang
angiotensin va thudc chen thu
thé angiotensin

Pa cb cac bao céo trong y van, & cac bénh
nhan da c6 xo vira dong mach, suy tim,
hodc tiéu duong cé ton thuong co quan
dich, vi¢c su dung déng thoi thude e ché
enzym chuyén dang angiotensin va thudc
chen thu thé angiotensin c6 lién quan voi
viéc gia ting tan suat ha huyét ap, ngét, ting
kali mau va suy gidm chtrc nang thén (bao
gdm suy than cdp) khi so sanh véi viée st
dung don tri lifu mdt tdc nhan trong hé
renin-angiotensin-aldosteron. Phong bé kép
(vi du stt dung mét thudc e ché enzym
chuyén dang angiotensin v&i mot thude
khang thu thé angiotensin IT) nén duoc gidi
han trong nhimg trudng hop riéng biét nhat
dinh v6i su theo doi chat ché chuc nadng
than, ndng d6 kali va huyét ap.

Estramustin

Nguy co tang cac anh hudng bat loi nhu
phu mach than kinh.

Thubc gitr kali
(vi du” triamteren, amilorid,...),
muoi kali

Tang kali mau (c6 nguy co tir vong), dac
biét khi két hop vé6i suy than (tac dung ting
kali mau cong hop). Phdi hop perindopril
vé6i cac thube dd duge dé cap 1a khong duoc
khuyen cao. Trong truong hop c6 chi dinh
phéi hop nay, can su dung can trong va theo
ddi thuong xuyén nong do kali huyét thanh.
Pbi véi st dung spironolacton trong suy
tim, xem phén “Phdi hop can su than trong
dac bigt”.

Co-trimoxazole
(trimethoprim/sulfamethoxazole)

Bénh nhan st dung dong thoi co-
trimoxazole
(trimethoprim/sulfamethoxazole) c6 thé lam

tang nguy co tang kali mau.

amlodipin

Dantrolen (tiém truyén)

O dong vat, d3 quan sat thiy rung that gay
tir vong va truy tim mach lién quan dén tinh
trang ting kali mau sau khi st dung dong
thoi verapamil va dantrolen dudng tinh
mach. Do nguy co ting kali mau, thudc
chen kénh canxi nhu amlodipin duogc
khuyén cdo tranh st dung dong thoi o
nhitng bénh nhan dé ting than nhiét ac tinh
va dang phai kiém soat ting than nhiét ac
tinh.

Budi chum hodc nude ép budi

Sinh kha dung c6 thé ting & mot s6 bénh
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chum

nhan dan dén ting hiéu qua ha huyét ap.

Phoi hop yéu cau than trong dac biét:

Thanh Twong tic di  Twong tic véi cdc thuéc khdc

phan dwoc  biét véi
cdc thuéc

perindopril/  Baclofen Tang hiu qua chong ting huyet ap. Theo do1 huyét ap va diéu

indapamid / chinh lidu chong tang huyét 4 ap néu can.
Thuéc  chéng  Khi mét e ché enzym chuyen dang angiotensin dugc su dung
viém non-  dong thoi véi mot thude chdng viém non-steroid (vi du acid
steroid (bao  acetylsalicylic dung lidu khang viém, thudc rc ché COX-2 va
gdm ca acid NSAID khong chon loc) co thé 1am suy giam tac dung chéng
acetylsalicylic tang huyet ap. Viéc st dung ddng thoi thudc we ché enzym
lidu cao) chuyén dang angiotensin véi NSAID co6 thé lam tang nguy co

suy giam chirc ning than, bao gdm suy thin cép, va ting ndng
do kali huyet thanh, dac biét ¢ nhitng bénh nhan da cé chic
nang than kém. Phéi hop nay nén dugc str dung théan trong,
dic biét & ngudi cao tudi. Bénh nhan nén dugc bu nuwéc hop 1y
va can nhic theo ddi chirc ning than sau khi bat dau diéu tri
phéi hop nay, va dinh k}‘/ sau do.

perindopril

Thudc chira dai
thao duong
(insulin, thudc
ha duong huyét
dang uéng)

Céc nghién ciru dich t& hoc cho rang viéc sir dung dong thoi
thudc e ché enzym chuyén dang angiotensin va cac thudc
chita dai thdo duong (insulin, thuéc ha duong huyet dang
ubng) c6 thé lam ting hiéu qua giam duong huyét din den
nguy co ha dudong huyét. Hién tuong nay co kha ning xuat
hién nhiéu hon trong nhitng tuan dau diéu tri phdi hop va &
nhiing bénh nhén suy than.

Thudc loi tiéu
khong gitr kali

Nhiing bénh nhan dang sir dung thudc 1oi tiéu, dic biét nhitng
bénh nhan c6 suy giam thé tich va/hodc mudi co thé bi giam
huyet ap qua muc sau khi khoi tri v6i thude e ché enzym
chuyen dang angiotensin. Kha nang ha huyet ap c6 thé giam
thiéu bang cach ngung st dung loi tiéu, bang viéc bu thé tich
va mudi trude khi khoi tri voi lidu thap sau do6 ting dan licu
cua perindopril.

Trong tang huyét ap dong mach, khi cac tri liu loi tiéu trude
d6 c6 thé gay suy giam thé tich/mudi, cAn ngung thudc loi tiu
trudc khi khoi tri véi thuéc tc ché enzym chuyén dang
angiotensin, trong trudng hop nay mot thudc loi tiéu khong
giit kali c¢6 thé duoc st dung lai sau d6 hodc thudc e ché
enzym chuyén dang angiotensin can dugc str dung bat dau véi
lidu thap sau d6 tang dan liéu.

Trong suy tim sung huyét co sir dung loi tiéu, thudc wc ché
enzym chuyen dang angiotensin nén dugc bat dau diéu tri vOi
lidu rat thap, c6 thé sau khi giam liéu cia cac thude loi tiéu
khong gilr kali dung két hop.

Trong tit ca cac truong hop, chuc nang than (nong do
creatinin) phai dugc theo ddi trong nhimg tuan dau diéu trj voi
thudc trc ché enzym chuyén dang anglotensm

Thudc loi tieu
gitr kali
(eplerenon,
spironolacton)

Vai eplerenon hodc spironolacton ¢ lidu tir 12,5 mg dén 50
mg mdi ngay va lidu thip cia thudc rc ché enzym chuyén
dang angiotensin:

Trong diéu tri suy tim do II-IV (NYHA) véi phan suét téng
mau <40%, va trudc d6 da diéu tri véi thude e ché enzym
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Thanh Twong tic da  Twong tic véi cdc thuéc khdc
phan dwoc biét véi

cdc thuéc
chuyén dang angiotensin va thudc loi tiéu quai, c6 nguy co
tang kali mdu, nguy co tir vong, dac bi¢t trong truong hop
khong tuan thu cac khuyen cao trong ph01 hop nay.

Trudc khi bt dau diéu tri phéi hop, kiém tra sy ving mit cia
tang kali mau va suy than.

Khuyén cdo theo ddi chat ché kali va creatinin mau trong
thang déu tién diéu tri, mdi tudn mot lan lac khoi dau va hang
thang sau do.

Racecadotril Céc thude rc ché enzyme chuyén (nhu perindopril) di dugc
biét 1a co thé gay phi mach. Nguy co ndy co thé ting 1én khi
dung ddng thoi voi racecadotril (mot thude dung dé chéng tiéu
chay cép).

Cdc thuéc trc ché  Bénh nhan diéu tri két hop véi cac thude trc ché mTOR ¢6 thé
mTOR (nhw  tang nguy co bi phu mach
sirolimus,
everolimus,
temsirolimus)
indapamid Thudc giy xodn Do nguy co ha kali mau, indapamid nén duoc str dung than

dinh

trong khi ding chung véi cac thudc gay xoan dinh nhu:

- Thubc chéng loan nhip tim nhém IA (quinidin,
hydroquinidin, disopyramid);

- Thubc chéng loan nhip tim nhém III (amiodaron, dofetilid,
ibutilid, bretylium, sotalol);

- Mot vai thudc an than kinh (chlorpromazin, cyamemazin,
levomepromazin, thioridazin, trifluoperazin), cac thudc nhom
benzamid (amisulprid, sulpirid, sultoprid, tiaprid), nhom
butyrophenon (droperidol, haloperidol), cac thudc an than kinh
khéc (pimozid);

- Céc hoat chat khac nhu bepridil, cisaprid, diphemanil,
erythromycin duong tinh mach, halofantrin, mizolastin,
moxifloxacin, pentamidin, sparfloxacin, vincamin dudng tinh
mach, methadon, astemizol, terfenadin.

Phong ngira va diéu chinh viéc giam kali néu can, theo ddi
khoang QT.

Amphotericin B
(duong tinh
mach), nhém
glucocorticoid
va nhém
mineralocortico
id (duong toan
than),
tetracosactid,
thube nhuin
trang kich thich

Tang nguy co ha kali (tac dong cong hop). Theo ddi nong do
kaki va diéu chinh néu can; dic biét can nhic trong cac truong
hop diéu tri voi glycosid trg tim. Khong nén sir dung thude
nhuan trang kich thich.

Glycosid  trg
tim

Nong do kali thip lam ting doc tinh cua glycosid trg tim.
Nong d6 kali va dién tam do6 can dugc theo doi va diéu tri nay
can duoc xem xét lai néu can thiét.
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Thanh Twong tic da  Twong tic véi cdc thuéc khdc
phan dwoc biét véi
cdc thuéc
Allopurinol Phéi hop diéu tri voi indapamide co thé 1am tang ti 1¢ cac phan
g qua man véi allopurmol
amlodipin Thubc cam tng Khi phdi hop voi cac thude gy cam ung CYP3A4 da biét,

CYP3A4

nong do amlodipine trong huyét tuong c6 thé thay doi. Do do,
can kiém soat huyét ap va can nhic diéu chinh lidu trong va
sau khi phdi hop thudc, dic biét 1a v6i cac thude gdy cam tGng
manh CYP3A4 (vi du rifampicin, Hypericum perforatum).

Thudc e ché
CYP3A4

Viéc st dung dong thoi amlodipin véi thude e ché CYP3A4
manh va vira (thudc &c ché protease, thudc khang ndm azol,
thudc khang sinh phd rong nhu erythromycin, verapamil hay
diltiazem) c6 thé lam ting dang ké nong do cua amlodipin.
Nghién ctru 14m sang chi ra nhiing thay doi trong dugc dong
hoc nay c6 thé d& nhan thiy hon ¢ ngudi cao tudi. Theo ddi
1am sang va chinh liéu do d6 dugc yéu cau.

C6 su ting nguy co bi ha huyét 4p ¢ nhiing bénh nhan ding
clarithromycin voi amlodipin. Khuyén céo can theo ddi chat
ché bénh nhan khi sitr dung dong thoi amlodipin véi
clarithromycin.

Phoi hop can can nhdc:

Thanh Twong tic da dwoc  Twong tic véi cdc thudc khic
phan biét véi cdc thudc
perindopril/  Thudc chéng tram  Tang kha ning chdng ting huyét 4p va ting nguy co ha
indapamid/ cam giong Imipramin huyét ap tu thé ding (tac dong cong hop).
amlodipin (thubc chéng tram
cam ba vong), thudc
an than kinh
Nhitng thudc chéng St dung cac thudc chong ting huyét 4p khac c6 thé lam
tang huyét ap khac tang thém tac dung ha huyét ap.
Nhom corticosteroid,  Giam hiéu qua chong ting huyét 4p (giit mudi va nude
tetracosactid do corticoid).
perindopril Thuéc chong ting  Sir dung dong thoi vai nitroglycerin va cac nitrate khac,

huyét ap va thube gidn
mach

hodc cac thube gian mach, co thé lam tang thém tac
dung ha huy¢t ap.

Allopurinol, thude kim
ham té bao hodc thube
trc ché mién dich,
corticoid dung duong
toan than hodc
procainamid

Str dung dong thoi véi cac thudce tre ché enzym chuyén
dang angiotensin c6 thé dan dén nguy co gidm bach
cau.

Thudc gay mé

Céc thudc e ché enzym chuyén dang angiotensin c6
thé lam ting tic dung ha ap cta cac thubc gy mé nhat
dinh.

Thudce loi tiéu (loi tiéu
thiazid hodc loi ti€u
quai)

Diéu tri trudc d6 voi lieu cao céc thude loi tiéu co the
dan dén sy suy giam the tich va c6 nguy co ha huyét ap
khi khéi tri véi perindopril.

Gliptines (linagliptin,
saxagliptin, sitagliptin,
vildagliptin)

Tang nguy co phu mach, do dipeptidyl peptidase duong
tinh mach (DPP-1V) suy giam hoat dong boi gliptin, &
cac bénh nhan diéu tri phdi hop voi thude e ché
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Thanh
phin

Twong tic da dwoc
biét voi cac thuoc

Twong tic vdi cdc thuéc khdc

enzym chuyén dang angiotensin.

Thuoc gidong giao cam

Cac thudc gidng giao cam co thé lam giam tac dung
chong ting huyét ap cua cac thubc tc ché enzym
chuyén dang angiotensin.

Vang

Phan tmg Nitrotoid (triéu chimg bao gom do bung mat,
budn ndn, ndén va ha huyét ap) duoc bao €ao hiém gip
& nhitng bénh nhan dang duogc tiém mudi vang (Natri
aurothiomalate) va st dung ddng thoi thudc e ché
enzym chuyén dang angiotensin bao gdm perindopril.

indapamid

Metformin

Nhiém toan lactic do metformin c6 thé giy ra boi suy
than lién quan dén cac thudc loi tiéu va dic biét 1a
thudc loi tiéu quai. Khong sir dung metformin khi ndng
d6 creatinin huyét tuong vuot qua 15 mg/l
(135micromol/l) ¢ nam giéi va 12 mg/l (110
micromol/l) & nit gidi.

Thudc can quang co
chtra iod

Trong cac trudong hop mat nudc do thude loi tiéu, co
nguy co tang kha nang suy than cap, dic biét khi dung
liu cao thudc can quang co chira iod. Bu nudc can
phai thuc hién trudc khi st dung hop chat chira iod.

Canxi (mubi)

Nguy co tdng nong do canxi do viéc giam thai trir canxi
trong nudc ti€u.

Ciclosporin

Nguy co ting nong d0 creatinin véi nong do
ciclosporin luu thong khong thay do6i, tham chi khi
khong ¢6 suy giam mu01 va nudc.

amlodipin

Atorvastatin,
hodc warfarin

digoxin

O cac nghién ctu vé twong tac trén lam sang,
amlodipin khong anh huodng dén duoc dong hoc cua
atorvastatin, digoxin hodc warfarin.

Tacrolimus

C6 nguy co bj ting nong d6 tacrolimus mau khi phdi
hop véi amlodipin. Dé tranh doc tinh cua tacrolimus,
can theo doi ndng do tacrolimus méu va diéu chinh liéu
tacrolimus thich hop khi dung amlodipin & bénh nhan
duoc diéu trj béng tacrolimus.

Céc thudc trc ché mTOR

Céc thude e ché mTOR nhu sirolimus, temsirolimus
va everolimus 1a nhitng co chat cua CYP3A.
Amlodipine 13 mot chat e ché CYP3A yéu. Khi phbi
hop st dung cung véi cac thudc e ché mTOR,
amlodipine c6 thé lam ting ndéng do cac thude e ché
mTOR.

Ciclosporine

Khong c¢6 cic nghién ctru tuong tic thudc nao giira
ciclosporine va amlodipin duoc kiém soat ¢ nhiing
ngudi tinh nguyén khoe manh hodc nhimg quan thé
khéac ngoai trir nhitng bénh nhan ghép than, khi nhan
thdy ndng d6 day thay doi ting 1én (trung binh 1a 0%-
40%) cua ciclosporine. Can cin nhic theo doi nong do
ciclosporine & nhu’ng bénh nhan ghép than st dung
amlodipin, va giam lidu ciclosporine néu can thiét.

Simvastatin

Viéc st dung dong thoi da liéu amlodipin 10 mg véi
simvastatin 80 mg dan dén viéc lam ting 77% nong do
cua simvastatin so sanh vdi simvastatin st dung don
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Thanh Twong tic di dwoc  Twong tic véi cdc thudc khdc
phin biét voi cac thuoc

doc. Khong dung qué 20mg simvastatin/ ngay ¢ nhirng
bénh nhan st dung amlodipin.

TAC DUNG KHONG MONG MUON

Tom tat dit lidu an toan

Phan tng bit loi phd bién nhat dugc bao cao riéng 1& cho perindopril, indapamid va amlodipin
1a: hoa mét, dau dau, di cam, budn ngu, r6i loan vi giac, suy giam thi giac, nhin doi, u tai,
chong mit, danh tréng nguc, d6 bimg mit, ha huyét ap (va cac anh huong lién quan dén viéc ha
huyét 4p), ho, kho th, rdi loan da day-rudt (dau bung, tao bon, tiéu chay, khé tiéu, budn nén,
nén, roi loan tiéu héa), ngtra, phat ban, phat ban co dat san, chudt rt, sung mit ca chan, suy
nhuoc, phu né va mét moi.

Bang tom tit cac phan Gng bat loi

Nhitng phan tng bat loi sau ddy dwugc quan sat va bdo céo trong qué trinh diéu tri voi
perindopril, indapamid hodc amlodipin va dwoc déanh gia véi tin suat nhu sau: Rat phd bién
(>1/10); pho bién (>1/100 dén <1/10); khong phd bién (>1/1000 dén <1/100); hiém (>1/10000
dén <1/1000); rat hiém (<1/10000); chua dugc biét dén (chua thé ude tinh tir cac dit liéu hién
cO).

Phén loai TAn suit
hé co . n
qi:n Tac dung khong
theo mong muon Perindopril Indapamid Amlodipin
MedDRA
Nhiém o 51k A Iy
\ Viém mui Rat hiém - Khong pho bién
trung
. s Khéng pho bié
Tang bach cau eosin ong E o bient - -
Mat bach cau hat R4t hiém R4t hiém -
£ Thiéu méu bat san - Rat hiém
Roi loan Giam toan thé huyét
mau va : y R4t hiém - -
hé bach cau 3 — — —r
s Giam bach cau Rat hiem Rat hiém Rat hiem
huyeét - X
Giam bach cau trung Sy
, Rat hiém - -
tinh
Thiéu méu tan mau Rat hiém Rat hiém -
Gidm ti€u cau Rat hiém Rét hiém Rét hiém
Roi loan 2
Y X Kho ho £, 1A
h¢é mién Qua man - ong pho Rat hiém
: bién
dich
: % Khéng phé bién
Ha duong huyeét & E - -
5i Tiang kali méu c6 hoi A 2
Roi loan ang Xa’ mau co ot Khong pho bién
chuyén phuc khi ngung st * - -
hoa va dung -
dm~h Ha natri méu Khong Eho bién Ch.uA’a dlA’ch
dudng bict dén
Tang dudng mau - - R4t hiém
Tang canxi mau - Rat hiém -
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Suy giam kali véi ha
kali mau, dac biét

A . A Chua duoc
nghiém trong ¢ quan - biét dén -
thé bénh nhan c6 nguy
CO cao
Mt ngii - - Khong phd bién
Thay d6i tAm trang o 21X A 2 1%
Réi loan (bao edm lo 4u) Khoéng pho bién - Khoéng pho bién
tam than | Tram cam - - Khong pho bién
Roi loan gidc ngu Khong pho bién - -
Nham 1an Rat hiém - Hiém
Choéng vang Pho bién - Pho bién
Dau du Pho bién Hiém Pho bién
Di cam Pho bién Hiém Khong pho bién
Budn ngi Khong Eho bien - Phé bién
Giam cam giac - - Khong pho bién
Loan vi giac Pho bién - Khong pho bién
Run - - Khong pho bién
Nght Khoéng I;)ho bién Chp;a dgqc Khéng phé bién
£ biét dén
Roi loan — FETEY
hé thin Téang truong luc - - Rat hiem
Kkinh Sicnh than kinh ngoai i i RAt hiém
R6i loan ngoai thap i i Chua dugc biét
(hoi chiing ngoai thap) dén
Dot qui co thé thir phat
do, haﬂhuAyet ap qua RAt hidm ) )
muc & bénh nhan ¢co
nguy co cao
KAha nang khoi phat Chua dugc
bénh ndo gan trong - A X -
\ bict dén
truong hop suy gan
. .., 214 Chua duoc 21 %
Suy gidm thi giac Pho bién bidt dén Pho bién
£ Nhin doi - - Pho bién
Roi loan
mit Can thi : Chua duoc i
T bict dén
o Chua duoc
Nhin mg ] biét dén -
Réiloan | U tai Pho bién - Khéng phd bién
tai va tai
trong Chong mat Pho bién Hiém gap -
Panh tréng nguc Khong Eho bién - Phé bién
B‘A’i loan | Nphip tim nhanh Khong Eho bién i i
tim
Dau that nguc Rat hiém - -
Loan nhip tim (bao R4t hiém Rit hiém Khéng phd bién
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gdm nhip tim cham,

nhip nhanh that va
rung nhi)
Nhoi mau co tim thi
phat c6 thé do ha huyét
ap qua muc ¢ nhitng Rét hiém - Rét hiém
bénh nhan c6 nguy co
cao
Xoan dinh (c6 nguy co Chua dugc
to vong) ] biét dén ]
D6 bing mat - - Phé bién
£ Ha huyét ap (va cac
}::ci?an hi¢u ung lién quan dén Pho bién R4t hiém Khong phd bién
mau ha huyét ap) _
Viém mach Khong pho bien - R4t hiém
Hoi chimg Raynaud Chua dl}qc biet - -
dén
Roi loan Ho Phé bién - Khong phd bién
ho hdp, | Kho the Pho bién - Pho bién
ngweva | (Co that phé quan Khoéng pho bién - -
trung . e L
thit V;ém phél tang bach RAt him i i
cau eosin
Pau bung Pho bién - Pho bién
T4o boén Pho bién Hiém gip Pho bién
Tiéu chay Pho bién - Ph6 bién
Réi loan tiéu héa Pho bién - Pho bién
. Budn ndén Phd bién Hiém gap Pho bién
Roi loan oy Khong pho TRy
daAdz‘ly — | Non Pho bién bidn Khong pho bién
rugt Kho6 mi¢ng Khoéng phd bién Hiém gip Khéng phd bién
Réi loan tiéu hoa - - Pho bién
Tang san nudu - - Rét hiém
Viém tuy Rét hiém R4t hiém Rét hiém
Viém da day - - Rét hiém
Viém gan R4t hiém Ch‘uia dl}(_rc Rét hiém
Roi loan biét dén OERY:
A Vang da - - Rat hiém
gan-mat 58 loan chuc ning T
: - Rat hiém -
gan
Ngua Pho bién - Khong pho bién
Phat ban Pho bién - Khong pho bién
Phat ban c6 dat san Pho bién -
Réi loan Nbi mé day Khong pho bién Rét hiém Khong pho bién
. * . | Phumach Khong pho bién Rat hiém Rat hiém
da va mo p ~ T
duéi da Rung téc - - Khéng pho bién
£ £ Khoéng pho 2y
Ban xuat huyét - bi égnp Khong pho bién
Roi loan sic to da - - Khong pho bién
Tang tiét md hoi Khong phd bién - Khéng phd bién
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Chtng phat ban - - Khong pho bién
Phan ung,nhay cam Khong pho bién Ch}lia dLAr()‘c RAt him
v0i1 anh sang * biét dén
Su néng thém cta Hidm o i i
bénh vay nén £ap
Pemphigoid Khong Eho bién
Hong ban da dang Rat hiém - Rat hiém
Hoi chimg Stevens- . Rét hiém Réit hiém
Johnson
Troc da - - Rét hiém
Hoai tir biéu bi nhiém I Chua duoc biét
A - Rat hiém £
doc dén
Phu Quincke - - Rt hiém
Co co Pho bién - Pho bién
Phu mat cé chin - - Pho bién
Réiloan | Daukhép Khong pho bien - Khéng ph bién
Co' xuwong A X 1A
khép va Dau co Khong Eho bien - Khong pho bién
5 lie —
Eé(: ten Dau lung - - Khong pho bién
Co thé lam xau di tinh
~ . . Chua duoc
trang da co cua lupus - bidt dén -
ban dé h¢ thong
R&i loan tiéu tién - - Khong phd bién
Réi loan Tiéu dém - - Khéng phd bién
than va A, R P
tiét nigu Tiéu rat ’ - _ - Khong pho bién
Suy thén cap Rat hiém - -
Suy than Khong pho bién Rat hiém -
Roi loan ROi loan cuong duong | Khong pho bién - Khoéng pho bién
hé sinh < T £
sdn va T?nqg phat t.rl,efn tuyen - - Khéng phd bién
£ vl & nam gidi
tuyen vu
Suy nhuoc Pho bién - Pho bién
M¢ét moi - Hiém gap Pho bién
Phu - - Rat phd bién
Roi loan‘ Dau nguc Khong Eho bien - Khong phd bién
chung va -
tai vi tri Dau - - Khong pho bién
dwa e Khong phd bién . 21
thube Céam giac bat 6n % - Khong pho bién
Phil ngoai bién Khong Eho bién i i
£ Khong pho
Sot bién * i j
Tang can - - Khong pho bién
Théng s6 Giam can - - Khong pho bién
< . Khong pho bién
Tang urea mau % - -
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Tang creatinin mau Khong Eho bien - -
Téang bilirubin mau Hiém gap - -
- A Chua duoc I
Tang enzym gan Hiém gap bidt dén Rat hiém
Giam huygt sac to va Rt hidm i i
heamatocrit
Kéo dai khoang QT i Chua dugc i
trong dién tam do biét dén
Tang duong mau - Chu,a dl}f(_)’C -
g cuong biét dén
Tang acid uric mau - Chu,a dl}ch -
£ biét dén
Chan
thwong, A 2 1.: 4
ngb doc Nea Khong Eho bién i i
va bién
chirng

*Tan suat dwoc tinh tie cac thwe nghiem lam sang cho cac bién co bat loi dwoc bdo cao tw
nguyeén.

Céc ca SIADH (hoi chimg bai tiét hormone chéng loi tiéu khong phu hop) da duoc bao cdo véi
cac thude e ché enzyme chuyén khac. SIADH c6 thé coi 14 rat hiém nhung bién ching co thé
lién quan dén @c ché enzyme chuyén bao gém perindopril.

B4o cdo phéan tmg bat loi khi ¢6 nghi ngd

B4o céo cac phan tng bt lgi khi c6 nghi ngd sau khi san pham thudc dugc cfip phép la quan
trong. N6 cho phép giam sat lién tyc can can loi ich/nguy co cla san pham thudc. Cac chuyén
gia y té duoc yéu cau bao céo tit ca phan tng bat loi khi c6 nghi ngo.

QUA LIEU VA CACH XU"TRI
Khong c6 thong tin vé qué liéu TRIPLIXAM & nguoi.

D6i véi su két hop perindopril/indapamid

Triéu chung

Cac phan tng bat loi c6 kha ning xay ra nhat trong truong hop qua lidu 12 ha huyet ap, doi khi
kém theo budn ndn, noén, dau bung, chong mat, buon ngu, rdi loan tAm than, thiéu niéu co thé
dan dén v6 niéu (do giam thé tich). R4i loan mudi va nudc (ndng do natri thip, nong do kali
thip) c6 thé xay ra.

Cach xuw tri

Céc bién phap dau tién phai thuc hién bao gém viéc nhanh chéng loai bo cac chét da vao trong
da day bang cach rira da day va/hodc st dung than hoat, sau d6 bu nuée va can bang dién giai &
trung tdm y t& dén khi hoi phuc.

Néu xay ra ha huyét ap, co thé diéu tri béng cach dat bénh nhan & tu thé nam ngua voi dau ha
thip. Néu can co thé tiém truyén tinh mach dung dich mudi ding truong, hodc st dung bat ky
bién phap tang thé tich nao.

Perindoprilat, dang c6 hoat tinh cta perindopril, c6 thé thdm tach qua chay than.

Dbi véi amlodipin

Kinh nghiém vé qua liéu c6 chu dich trén ngudi 1a rét it.

Triéu chirng

Dir liéu hién c6 cho thay tong liéu qua murc co thé dan téi gidn mach ngoai vi qua mirc va c6
thé c6 phan xa nhip tim nhanh. Ha huyét ap hé thong manh va kéo dai dan t6i sdc gay tir vong
da duoc bao cao.
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Cdch xu tri

Ha huyét ap dang ké trén 1am sang do qua liéu amlodipin can dugc hd trg tim mach bao gdm
theo doi thuong xuyén chirc ndng tim mach va h hép, nang cao chén tay va chil y dén thé tich
chat long luu thong va nude tiéu.

Mot thude co mach co thé hitu ich trong viéc phuc hdi truong luc mach va huyét ap, véi diéu
kién khong c6 chdng chi dinh. Tiém tinh mach canxi gluconate co thé co ich trong viéc dao
nguoc nhitng tac dong cta thude chen kénh canxi.

Rtra da day co thé co gia tri trong mat vai truong hop. O nhitng nguoi tinh nguyén khoe manh,
viéc sir dung than 1én dén 2 gio sau khi sir dung amlodipin 10 mg da cho thay kha ning lam
giam d6 hap thu ctia amlodipin.

Vi amlodipin c6 ty 18 lién két cao véi protein, chay than khong c¢6 kha ning mang lai ich loi.

TINH CHAT DUQC LUC HQC

Nhom duoge 1y diéu tri: thude e ché enzym chuyén dang angiotensin, thudc phdi hop. Thude
{rc ché enzym chuyén dang angiotensin, chen kénh canxi va lgi tiéu. M3 ATC: C09BXO01
TRIPLIXAM 1a thudc phdi hop ba thanh phén ha huyét ap voi cac co ché bo sung cho nhau
gitip kiém soat huyét 4p & bénh nhan tang huyét ap. Mudi perindopril arginin la thudc trc ché
enzym chuyén dang angiotensin, indapamid 1a thuéc loi tiéu nhém chlorosulphamoyl va
amlodipin 13 thudc e ché dong ion canxi thuéc nhém dihydropyridin.

Dic tinh dugc 1y ciia TRIPLIXAM 1 tong hop céc dic tinh dugc 1y cia timg thanh phan riéng
biét. Thém vao do, su két hop perindopril/indapamid tao ra tdc dung hiép d@)ng cong hiéu qua
ha huyét ap tir hai thanh phan nay.

Co ché tac dung

Perindopril:

Perindopril 12 mot thudc trc ché chuyén dang angiotensin I thanh angiotensin II nén lam giam
cac tac dung cia angiotensin II nhu: giam co mach; giam tiét addosteron nén ting thai mubi
nudc, vi vay lam ha huyét ap; mat khac thude con (e ché sy thoai hoa bradykinin (mot chét gay
gidn mach) nén 1am kéo dai tic dung gin mach cua bradykinin din dén ha huyét ap.

Két qua la:

- giam bai tiét aldosteron,

- tang hoat dong cua renin trong huyét twong, do d6 aldosteron khong con dong vai tro diéu
hoa ngugc am tinh,

- giam tong sirc can ngoai bién véi tac dong wu tién trén mach mau ¢ co va than, khong kém
theo gitr mudi va nudc hodc nhip tim nhanh phan xa khi diéu tri lau dai.

Tac dung ha huyét ap cta perindopril ciing thé hién ¢ nhitng bénh nhan c6 nong do renin thap
hodc binh thuong.

Perindopril tac dong théng qua chat chuyén hoa c6 hoat tinh ctia né 1a perindoprilat. Cac chat
chuyén héa khac khong cé hoat tinh.

Perindopril lam giam ganh ning cho tim bang cach:

- lam gidn mach mau, diéu ndy c6 thé duoc tao ra bang cach thay doi trong chuyén hoa
prostaglandin: giam tién ganh,

- lam giam tong strc can ngoai bién: giam hau ganh.

Céc nghién ctru thuc hién trén nhiing bénh nhan suy tim da cho théy:

- giam ap luc d6 day cua tAm thét trai va tim that phai,

- giam téng suc can mach mau ngoai vi,

- tang cung luong tim va cai thién céc chi s6 tim,

- tang luu lugng mau trong co.

Céc két qua kiém tra cling cho thiy su cai thién nay.

Indapamid:
Indapamid 1a mét dan xuat sulfonamid c6 mot nhan indol, lién quan vé mat dugc ly hoc voi
nhom thuoc lgi ti€u thiazid. Indapamid rc ché tai hap thu natri & doan pha loang cua vé than.
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Thudc ndy 1am ting sy bai tiét natri va clorid qua nudc tiéu, va cling lam tang bai tiét mot phan
kali va magie, do d6 lam ting bai tiét nudc tiéu va co tic dung 1am ha huyét ap.

Amlodipin:
Amlodipin 1a mot thubc chen kénh canxi thuéc nhom dihydropyridin (chen kénh cham hoac
doi khang ion canxi) va rc ché dong ion canxi xuyén mang vao co tim va co tron mach mau.

Tac dung duoc luc

Perindopril/indapamid:

O nhitng bénh nhan ting huyét ap khong lién quan dén tudi tac, sy phdi hop
perindopril/indapamid tao ra tac dung ha huyét ap phu thudc liéu trén huyét ap tdm truong va
huyét 4p tAm thu ca tu thé ndm va tu thé dung. Trong cac thir nghiém lam sang, ubng dong thoi
perindopril va indapamid tao ra tac dung hiép ddng hiéu qua ha huyét ap so véi udng timg
thudc riéng biét.

Perindopril :

Perindopril ¢6 hi¢u luc trén tat ca cac mirc do tang huyét ap: nhe, vira hoac nang. Giam huyét
ap tam thu va tim truong duoc ghi nhan & ca hai tu thé nam hodc dung.

Tac dung ha huyét ap dat t6i da trong khoang tir 4 dén 6 gio sau khi udng lidu don va duy tri
trong 24 gio.

Kha ning e ché enzym chuyén dang angiotensin con rat cao & gid thir 24, khoang 80%.

O nhirng bénh nhan c6 dap tng, huyét ap trg lai binh thuong sau mot thang diéu tri va duy tri &
murc 6n dinh ma khong gdp hién twong quen thudc nhanh.

Khi ngimng thudc khong xay ra hién twong huyét ap tang vot trg lai.

Perindopril c6 dac tinh 1am gidn mach va khoéi phuc tinh dan hdi cua cac dong mach 16n, stra
chita nhirng thay d6i mé hoc trong cac dong mach gy can trd va qua d6 lam giam phi dai that
trai.

Néu can thiét, viéc bo sung thém thudc lgi tiéu thiazid s& dan t6i tac dung hiép dong cong.

Su phéi hop mot thude e ché enzym chuyen dang angiotensin voi mot thudc loi tiéu thiazid
lam giam nguy co ha kali mau lién quan dén viéc sir dung thudc loi tiéu don doc.

Indapamid :

Indapamid c6 tac dung ha huyét ap kéo dai trong 24 gio twong tu nhu don tri liéu. Tac dung
nay xay ra khi st dung don doc 6 mirc lidu ma tac dung loi tiéu 14 tdi thiéu.

Téac dung ha huyét 4p cua thudc ty 18 thuan véi sy cai thién tinh dan hoi cua dong mach va
giam strc can & cac dong mach nho ciing nhu tong strc can mach mau ngoai bién.

Indapamid lam giam phi dai that trai.

Khi lidu ctia thudc lgi tiéu thiazid va cac thudc loi tiéu ho hang voi thiazid tang, tac dung ha
huyét 4p s& dat tac dung tran trong khi 1am gia tang cac bién c¢d bat lgi. Do d6 khong nén ting
liéu thém néu khong dat hiéu qua diéu tri.

Ngoai ra, & cic bénh nhén ting huyét ap, st dung thudc trong thoi gian ngan, trung binh va dai
han, indapamid da dugc chirng minh:

- khong anh hudng 1én chuyén hoéa lipid: triglycerid, LDL-cholesterol va HDL-cholesterol,

- khong anh hudng 1én chuyén hoa carbohydrat, ca ¢ trén cac bénh nhéan ting huyét 4p méc
kem dai thao duong.

Amlodipin :

Co ché tac dung ha huyét p cua ‘amlodipin la do tac dung gién tryc tiép co tron mach mau. Co
ché chinh xac 1am giam dau that nguc ctia amlodipin chua dugc xac dinh hoan toan nhung
amlodipin lam giam toan by ganh ndng thiéu mau cyc bo boi hai tac dung sau day:

Amlodipin lam gién cac tiéu dong mach ngoai bién va qua d6 lam ~giam téng stc can ngoai
bién (hau ganh), d6i nguoc hoat dong cua tim. Khi nhip tim duy tri 6n dinh, tic dong giam tai
nay cua tim 1am giam tiéu thy ning luong va giam nhu cau oxy cta co tim.

Co ché tac dung ctua amlodipin ciing c6 thé lién quan dén sy gidn dong mach vanh va céc tiéu
dong mach vanh, trén cd vung binh thudong va viung thiéu mau cuc bo. Su gian mach nay lam
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ting cung cip oxy cho co tim & bénh nhén bi co thit dong mach vanh (hdi ching Prinzmetal
hodc cac dang dau that nguc).

O bénh nhén ting huyét ap, dung amlodipin moi ngay mot lan cho thay su giam huyét ap déng
ké trén 1am sang & ca hai tu thé nam va dung trong sudt khoang thoi gian 24 gio. Do khoi phat
tac dung cham, amlodipin dung dudong udng khong gay ha huyét ap cap.

Amlodipin khéng lién quan dén bat ctr phan tng bt loi nao trén chuyén hoa hay nhiing thay
d6i cua lipid trong huyét trong va thubc dugc sir dung phit hop cho nhitng bénh nhan hen phé
quan, dai thado duong va gout.

Hiéu qua 1am sang va d6 an toan

TRIPLIXAM chua dugc nghién ctru vé ty 16 méc bénh va tir vong.

Perindopril/indapamid.:

PICXEL, mdt nghién ctru mu doi, ngﬁu nhién, da trung tam c6 su dung thube dbi chung, danh
gia qua siéu am tim, di so sanh tac dung cua sy phdi hop perindopril/indapamid trén phi dai
that trai so v6i don tri liéu bang enalapril.

Trong nghién ctru PICXEL, cac bénh nhén ting huyét dp c6 phi dai that trai (duoc dinh nghia
1a chi s6 khéi lugng co that trai (LVMI) > 120 g/m? d6i voi nam gidi va > 100 g/m? ddi véi ni
giéi) duge phan nhém ngau nhién ubng perindopril tert-butylamin 2mg (twong duong 2,5mg
perindopril arginin)/indapamid 0,625mg hoac enalapril 10mg mot lan trong ngay trong thoi
gian diéu tri mot nam. Muc liéu duoc diéu chinh dé kiém soat dugc huyét ap, cho t6i licu
perindopril tert-butylamin 8mg (twong dwong 10mg perindopril arginin) va indapamid 2,5mg
hodc enalapril 40mg udng mot lan trong ngay. Chi 34% bénh nhan duy tri diéu trj bang
perindopril tert-butylamin 2mg (twong duong 2,5mg perindopril arginin)/indapamid 0,625mg
(so v 20% diéu tri bang enalapril 10mg).

Két thuc diéu tri, LVMI ¢ nhom sir dung perindopril/indapamid (-10,1 g/m?*) giam nhiéu hon
c6 ¥ nghia so v6i nhom st dung enalapril (-1,1 g/m?) trong quéan thé bénh nhan dwugc phan
nhom ngau nhién. Su khac biét vé thay dbi LVMI gitta cac nhom 1a -8,3 (khoang tin cdy 95%
(-11,5,-5,0), p < 0,0001).

Tac dung tét hon trén LVMI dat duoc ¢ mire liéu perindopril/indapamid cao hon so véi liéu
cho phép perindopril/indapamid 2,5mg/0,625mg va perindopril/indapamid S5mg/1,25mg.

Lién quan dén huyét ap, su khac biét trung binh udc tinh giita cac nhom trong quan thé dugc
phan nhom ngau nhién 1a -5,8 mmHg (khoang tin cdy 95% (-7,9, -3,7), p < 0,0001) d6i véi
huyét ap tam thu va -2,3 mmHg (khoang tin cay 95% (-3,6,-0,9), p = 0,0004) ddi véi huyét ap
tam truong twong tmg, trong d6 nhom st dung perindopril/indapamid ¢6 tac dung tot hon.
Nghien ctru ADVANCE la mét thir nghiém ngau nhién, da trung tam, da qudc gia duoc thiét ké
giai thira 2x2 nham muc dich xac dinh nhimng loi ich cua viée két hop giam huyet ap bang
thudc phdi hop lidu cb dinh perindopril / indapamid so voi gia dugc theo tiéu chuan diéu tri
hién hanh (so sénh mu do6i) va klem soat duong huyet tich cuc bang phéc d6 dua trén gliclazid
giai phong kéo dai (muc tiéu la nong do HbAlc thip hon hoidc bang 6,5%) so voi kiém soat
duong huyét tiéu chuan (PROBE [Thlet ké tién ctru, nhan ma, phan nhom va thyc hién ngau
nhién v6i danh gia mu]) trén cac bién ching trén mach mau 16n va vi mach ¢ bénh nhan dai
thao duong typ 2.

Chi tiéu 14m sang chinh 1a tiéu chi gdp cac bién cb mach mau 16n (tir vong do nguyén nhan tim
mach, nhdi mau co tim khong gy tir vong, dot quy khong gay tir vong) va vi mach (bénh than
moi phat hién, dién bién x4u hon, bénh vé mit) co thé xay ra.

Tong s6 11 140 bénh nhan dai thio duong typ 2 (gia tri trung binh: 66 tudi, BMI 28 kg/m?, thoi
gian bi bénh dai thdo duong 1a 8 nam, HbAlc 7,5% va SBP/DBP 145/81 mmHg) da tham gia
vao thtr nghiém. Trong s6 d6, 83% co tang huyét ap, 32% va 10% da c6 tién sir bénh Iy mach
mau 16n hodc vi mach tuong tmg va 27% c6 albumin niéu vi thé. Cac phuong phap diéu tri
ddng thoi bao gom thude ha huyet ap (75%), thudc ha lipid (35% chul yéu 1a céc statin 28%),
aspirin hodc cac thudc chdng két tap tiéu cau khac (47%).
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Sau 6 tuan diéu tri khoi dau bang perindopril/indapamid va cac bién phap kiém soat glucose

huyét thong thudng, cac bénh nhan dugc phan nhom ngau nhién dung gia dugce (n=5571) hoic

dang phéi hop perindopril / indapamid phdi hop (n=5569).

V6i thoi gian theo ddi trung binh 1a 4,3 nam, két qua cho thdy diéu tri bang perindopril /

indapamid gidm c6 y nghia 9 % nguy co trén chi ti€éu 1am sang chinh (khoang tin cdy 95%

[0,828;0,996], p=0,041).

Loi ich cta thubc duoc thé hién bang su giam c6 nghia nguy co tr vong tuong d6i khoang 14

% (khoang tin cay 95% [0,75;0,98], p=0,025), 18% bién cb tir vong tim mach (khoang tin cay
95% [0,68;0,98], p=0,027) va 21% céc bién cb than (khoang tin cay 95% [0,74;0,86], p<0,001)

¢ nhom perindopril / indapamid so véi nhom dung gia dugec.

Trong phan tich dudi nhom trén cic bénh nhan ting huyét ap, di ghi nhan su giam 9% nguy

co tuong ddi cac bién cd két hop mach mau 16n va vi mach & nhom dung perindopril /

indapamid so v&i nhém dung gid dugce (khoang tin cay 95% [0,82;1,00], p=0,052).

Ciing d3 ghi nhan sy giam 16% nguy co twong ddi co ¥ nghia trén ty 1é tir vong (khoang tin

cdy 95% [0,73;0,97], p=0,019), 20% bién cd tir vong tim mach (khoang tin ciy 95%

[0,66;0,97], p=0,023) va 20% bién cb than (khoang tin cay 95% [0,73;0,87], p<0,001) & nhom

dung perindopril / indapamid so v&i nhom dung gia dugc.

Loi ich cua viéc can thi¢p lam giam huyét ap la doc lap voi nhiing 1o1 ich dugce ghi nhan véi

chién lugc kiém soat dudng huyét tich cuc.

Amlodipin:

Mot nghién ciru ngiu nhién mu doi trén ty 16 mac bénh va tir vong véi tén 1a Thir nghiém diéu
tri ha huyét ap va ha lipid mau dé du phong nhdi mau co tim (ALLHAT) dé dugc thuc hién dé
so sanh cac phuong phap diéu tri méi: ‘amlodipin 2,5-10 mg/ngay (thudc chen kénh canxi) hodc
lisinopril 10-40 mg/ngay (thuoc uc che enzym chuyen dang angiotensin) khi dwoc lya chon dau
tay so v6i chlorthalidon, thudc loi tiéu thiazid, liéu 12,5-25 mg/ngdy & bénh nhan c6 ting huyét
ap nhe dén trung binh.”

Téng s6 33 357 bénh nhan ting huyét ap tudi tir 55 trd 1én duge phan nhém ngiu nhién va theo
doi trung binh 4,9 nam. Céc bénh nhan c6 thém it nhat mot yéu td nguy co bénh dong mach
vanh, bao gdm: co tién sir nhdi mau co tim hodc dot quy (> 6 thang trudc khi tham gia vao
nghién ctru) hoac dugc ghi nhén c6 xo vira dong mach va bénh 1y tim mach khac (té)ng cong
51,5%), dai thao duodng typ 2 (36,1%), HDL-C < 35 mg/dL (11,6%), phi dai that trai da duoc
chan doan bang dién tim d6 hodc siéu 4m tim (20,9%), dang hut thude 14 (21,9%).

Chi tiéu 1am sang chinh 1a tiéu chi gop cac bién cd mach vanh gay tir vong hodc nhdi mau co
tim khong giy tir vong. Khong co su khac biét dang ké giita phuong phép diéu tri dwa trén
amlodipin va phuong phap diéu tri dwa trén chlorthalidon trén chi tiéu 14m sang chinh: nguy co
0,98 (khoang tin cay 95% (0,90-1,07) p=0,65. Trong cac chi tiéu danh gid phy, ty 1€ suy tim
(mot thanh phan cia tiéu chi gdp bién cb tim mach) cao hon ¢6 ¥ nghia & nhém amlodipin so
v6i nhom chlorthalidon (10,2% so véi 7,7%, nguy co 1,38, (khoang tin cay 95% [1,25-1,52]
p<0,001)). Tuy nhién, khong c6 su khac biét vé ty 1é tir vong chung giita nhom diéu tri ding
amlodipin va nhom diéu tri dung chlorthalidon, nguy co 0,96 (khoang tin cay 95% [0,89-1,02]
p=0,20).

Dir liéu vé thir nghiém ldm sang phong bé kép hé renin-angiotensin-aldosteron (RAAS):

Hai nghién ciru 16n ngdu nhién, c6 kiém chimg ONTARGET (So sanh Telmisartan don tri liéu
va phdi hop voi Ramipril trén cac két cuc tim mach) va VA NEPRON-D (Nghién ciru cta
Veteran trén bénh 1y than ¢ bénh nhén tiéu dudng) di kiém ching viée st dung phdi hop thude
trc ché enzym chuyén véi trc ché thu thé angiotensin II.

ONTARGET dugc thyc hién trén bénh nhan c6 tién str bénh tim mach hodc bénh mach mau
ndo, hodc bénh tiéu duong tuyp 2 da co bang chung t6n thuong co quan dich. VA NEPRON- D
1a nghién ctru thuc hién trén bénh nhan tiéu dudng tuyp 2 va bénh nhan c6 bénh than do tiéu
duong.
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Céc nghién ctru nay da chi rd rang khong thay hiéu qua rd rét ndo trén than va/hodc tim mach
va ty 1& tr vong, trong khi nguy co ting kali huyét thanh, ton thuong than cap va/hodc ha huyét
ap tang 1én so vai diéu tri don 1é mot loai thude.

Do ¢6 déc tinh dugc dong hoc twong ty nhau, cac két qua nay cting lién quan dén viéc str dung
thudc e ché enzym chuyén dang angiotensin khac va cac thudc wre ché thu thé angiotensin II.
Do d6 khong nén sur dung ddng thoi cac thude e ché enzym chuyén dang angiotensin voi cac
thudc wrc ché thu thé angiotensin II trén nhitng bénh nhan c6 bénh than do tiéu dudng.
ALTITUDE (Nghién ctru vai trd Aliskiren trén bién ¢ tim mach va bénh than & bénh nhan tiéu
duong Tuyp 2) la mot nghién ciru duge thiét ké nham danh gia hiéu qua cua viéc cong thém
aliskiren vao nén diéu tri chun dang dung uc ché enzym chuyén dang angiotensin hoic trc ché
thu thé angiotensin II trén bénh nhan tiéu dudng tuyp 2 va suy than mén tinh, bénh ly tim
mach, hodc ca hai. Nghién ciru da phai dung sém do viéc tang nguy co cua cac bién cb bat loi.
Tu vong tim mach va dot quy dwugc quan sat voi tan sudt nhiéu hon ¢ nhom dung thém
aliskiren so voi nhém placebo, cac bién cb bat loi thong thuong va nghiém trong (tang kali, ha
huyét ap, suy than) ciing dugc bao cdo véi tan suat nhiéu hon & nhom dung aliskiren so véi
placebo.

Qudn thé bénh nhan nhi:

Hién khong co dir liéu vé viée sit dung TRIPLIXAM ¢ tré em.

Co quan quan 1y dugc pham chau Au di khong xem xét cac két qua nghién ctru sir dung
TRIPLIXAM trén quan thé bénh nhan nhi ting huyét ap.

TINH CHAT DUQC PONG HQC

TRIPLIXAM:

Ubng dong thoi perindopril/indapamid va amlodipin khong lam thay do6i cac dic tinh duoc
dong hoc so voi ubng riéng timg thanh phan.

Perindopril:

Hap thu va sinh kha dung

Sau khi dung duong ubng, perindopril dugc hip thu nhanh va nong do dinh dat duoc trong
vong 1 gio (perindopril 14 tién chét va perindoprilat 14 chat chuyén héa c6 hoat tinh). Thoi gian
ban thai huyét twong cua perindopril 1a 1 gid. Thirc an 1am giam chuyén hoéa thanh
perindoprilat, do d6 dé dam bao sinh kha dung, nén udng perindopril arginin mot lan trong
ngay vao budi sang trudc bira an.

Phan b

Thé tich phan b ctia perindoprilat dang tu do khoang 0,2 L/kg. Ty 1€ lién két ctia perindoprilat

VOl protein huyét tuong 1a 20%, chu yéu la véi enzym chuyén dang angiotensin, nhung ty 1¢
lién két phu thudc vao lidu dung.

Chuyén héa sinh hoc

Perindopril 1a mét tién thudc. 27% liéu udng perindopril hip thu vao tudn hoan chung dudi
dang chit chuyén hoa c6 hoat tinh perindoprilat. Bén canh perindoprilat ¢4 hoat tinh,
perindopril con chuyén hoa thanh 5 dan chat chuyén hoa khong c6 hoat tinh. Nong d6 dinh
trong huyét tuong cua perindoprilat dat duoc trong vong 3 dén 4 gio.

Thai trur

Perindoprilat dugc thai trir qua nudc tiéu va thoi gian ban thai cua dang tu do 1a khoang 17 gio,
dat trang thai on dinh trong vong 4 ngay.

Tuyén tinh/khong tuyén tinh

Moi tuong quan gitra lieu dung cia perindopril va tong lugng thude trong huyeét twong da duogc
ching minh 1a tuyén tinh.

Quan thé bénh nhan dic biét
- Nguoi cao tudi: Thai trir perindoprilat gidm & ngudi cao tudi, twong tu nhu ¢ bénh nhan suy
tim va suy than.
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- Bénh nhdn suy thdn: Hiéu chinh lidu & bénh nhan suy than c6 thé cAn nhéc tiy thudc vao mic
do suy than (d6 thanh thai creatinin).

- Trong truong hop tham phdn mdau: 6 thanh thai cta perindoprilat 13 70 mL/phut.

- Bénh nhan xo gan: Dugc dong hoc cua perindopril bi thay ddi, do thanh thai gan cla thube
me giam di mdt nua. Tuy nhién lugng perindoprilat dugc tao thanh khong gidam di, do do
khong can hiéu chinh liéu.

Indapamid:

Hap thu
Indapamid duoc hap thu nhanh va hoan toan qua duong tiéu hoa. ) )
Nong dg dinh trong huyét twong dat dugc ¢ nguoi khoang mot gio sau khi udng thudc.

Phén b
Ty 1€ lién két vai protein huyét tuong 1a 79%.

Chuyén hoa va thai trir

Thot gian ban thai dao dong trong khoang 14 va 24 gi¢ (trung binh la 18 gio). St dung lidu lap
lai khong géy tich luy thudc.

Thai trir chil yéu qua nude tiéu (70 % liéu udng) va qua phan (22 %) & dang cac chat chuyén
héa khong c6 hoat tinh.

Quan thé bénh nhén dac biét
Dugc dong hoc khong thay doi trén bénh nhan suy than.

Amlodipin:

Hép thu V;‘l sinh kha dt}ng . ) ) .

Sau khi uéng ¢ mtc lieu di’éu tr1, amlodipin dugc hap thu tot véi nong do dinh dat duogc tur 6-12
gi0. Sinh kha dung tuyét doi udc tinh trong khoang 64% va 80%.

Sinh kha dung cia amlodipin khong bi anh hudng bai thic an.

Phan b

Thé tich phan bb khoang 21L/kg. Cac nghién ctru in vitro cho thiy khoang 97,5% amlodipin
trong mau lién két v4i protein huyét twong.

Chuyén hoa
Amlodipin dugc chuyén héa manh & gan thanh cac chat chuyén hoa khong c6 hoat tinh voi

10% chét me va 60% céac chat chuyén hoa duoc bai tiét trong nudc tiéu.

Thai trur
Thoi gian ban thai thai trir khoi huyét twong khoang 35-50 gio va do d6 co thé st dung thude
liéu mot 1an trong ngay.

Quan thé bénh nhan dic biét

- Str dung thudc cho nguoi cao tudi: thoi gian dé dat ndng do dinh trong huyét twong ctia
amlodipin & nguoi cao tudi twong ty nhu nguoi tré. PO thanh thai amlodipin ¢6 xu hudng giam
v6i két qua 1am ting AUC va thoi gian ban thai & bénh nhan cao tudi. Tang AUC va thoi gian
ban thai thai trir & bénh nhan suy tim sung huyét da duge du kién & cac nhom bénh nhan
nghién cuu.

- Str dung thudc & bénh nhan suy giam chirc ndng gan: Hién co rat it dit liéu 1am sang vé
viéc sir dung amlodipin duong udng & bénh nhan suy gan. Cac bénh nhan suy gan s& giam do
thanh thai amlodipin, két qua lam tang thoi gian ban thai va ting AUC khoang 40-60%.

QUI CACH PONG GOI

Hop 1 lo gdbm 30 vién nén bao phim.

Chat hut am dung trong nap hop thudc.

PIEU KIEN BAO QUAN

Bédo quan ¢ nhiét d dudi 30°C
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Giir thudc tranh xa tim nhin va tam tay tré em.

Khong str dung thube da hét han st dung duogc ghi trén hop thude va vi thude.

Khong vt thue theo dudng nudc thai hay rac thai sinh hoat. Hay hoi ¥ kién cua dugc si vé
cach bo di nhitng vién thudc khong can ding dén nita. Diéu nay s& gitip bao vé mdi truong.

HAN DUNG ,
24 thang ké tr ngay san xuat

TIEU CHUAN CHAT LUQNG
Tiéu chuan co s&

CHU SO HU'U GIAY PHEP
LES LABORATOIRES SERVIER
50, Rue Carnot

92284 Suresnes Cedex

France/ Phap

NHA SAN XUAT

SERVIER (IRELAND) INDUSTRIES LTD
Moneylands, Gorey Road

Arklow, Co. Wicklow

Ireland/Ailen

Website: www.servier.vn
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BOYTE CONG HOA XA HOQI CHU NGHIA VIET NAM

CUC QUAN LY DUQC Péc lap - Tw do - Hanh phiic
sé: /M TI8QLD-PK Ha Ngi, ngay [/ thing /| ndm 2022
V/v thay d6i ndi dung cia huéng din
str dung

Kinh gti: Les Laboratoires Servier

Pia chi: 50 rue Carnot, 92284 Suresnes Cedex, France.

Véin phong dai dién: 24 Nguyén Dinh Chiéu, qudan Hai Ba Trung,
Ha Néi.

Tiép theo Céng vin s6 15846/QLD-DK ngay 14/10/2020 cua Cuc Quan ly
Dugc, xét don d& nghi va cac tai liéu bd sung c6 lién quan cua Cong ty (sb tiép
nhén 143/BSTONN ngy 04/03/2021) vé viéc thay doi ndi dung to hudng dan st
dung dbi véi thube di duoc cip gidy ding ky luu hanh; '

Can ct Thong tu s6 32/2018/TT-BYT ngay 12/11/2018 cia B6 Y té quy
dinh viéc ding ky luu hanh thube, nguyén liéu lam thuéc; Thong tu sb
01/2018/TT-BYT ngay 18/01/2018 ctia B Y t& quy dinh ghi nhéin thudc, nguyén
liéu lam thude va to huéng dan st dung thudc;

Cin clr Bién ban thdm dinh hd so thay ddi/ bd sung ctia Cong ty, Cuc Quan
Iy Duge ¢y kién nhu sau:

Pong y vé viéc thay d6i ndi dung cua hudng din st dung d6i véi thude
Triplixam 5mg/1.25mg/5mg, s6 dang ky: VN3-11-17; thude Triplixam
5mg/1.25mg/10mg, s6 ding ky: VN3-10-17; thudc Triplixam 10mg/2.5mg/5mg, sO
dang ky: VN3-9-17; thude Triplixam 10mg/2.5mg/10mg, s6 dang ky: VN3-8-17.

Bang so sanh cédc ndi dung thay déi cua to hudng dan str dung thude duge
déng du x4c nhan ctia Cuc Quan ly Dugc va dinh kém theo cong van nay.

Ngoai ndi dung dugc thay dbi trén, tit ca céc noi dung khac gitt nguyén
nhu ho so ding ky thudc luu tai Cuc Quan ly Dugc.

Co s¢ dang ky, co s¢ san xudt phai chiu trach nhiém vé& chét luong doi voi
thudc luu hanh trén thi truong va co trach nhiém thong béo sy thay dbi nay dén
cac co quan lién quan va khach hang.

Sau 06 thang ké tir ngay ky cong van nay, thudc trén khong duge nhap khau
véi cac ndi dung cii da dé nghi thay doi.

Cuc Quan ly Dugc thong bao dé Cong ty biét va thuc hién dung cac quy
dinh cia Viét Nam v& luu hanh thudc./.

Noi nhin: KT. CUC TRUONG
- Nhu trén; . i PHOCUC TRUONG
- Cuc trudng (de b/c); VA< RGN
- Luu: VT, BKT (P). /7/-‘ 5 ‘_/ (L) ;.‘\\Q\

[ .y ‘. i1 W Z.i"

- _\.,/;-

“Nguyén Thanh LAm
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O SANH TO HUGNG DAN SU DUNG THUOC

R TRIPLIXAM 5mg/1,25mg/5mg
17~ R_TRIPLIXAM 5mg/1,25mg/10mg

« TRIPLIXAM 10mg/2,5mg/5mg
R_TRIPLIXAM 10mg/2,5mg/10mg

TO HUONG DAN SU DUNG THUOC DA DUQC DUYET

TO HUONG DAN SU DUNG THUOC DU KIEN

CHU THICH

TO HUGNG DAN SU DUNG THUOC
TEN THUOC
R TRIPLIXAM 5mg/1,25mg/5mg
R TRIPLIXAM 5mg/1,25mg/10mg
R TRIPLIXAM 10mg/2,5mg/5mg
R TRIPLIXAM 10mg/2,5mg/10mg

H_mﬁmn nay chi diung theo don thude
DE xa tim tay tré em
Doc ki hwéng dan si dung truéce khi dung

TO HUONG DAN SU DUNG THUOC
TEN THUOC
R TRIPLIXAM 5mg/1,25mg/Smg
R TRIPLIXAM 5mg/1,25mg/10mg
R, TRIPLIXAM 10mg/2,5mg/5mg
R TRIPLIXAM 10mg/2,5mg/10mg

Thube nay chi dung theo don thude
Pé xa tAm tay tré em
Poc ky hwéng dan siv dung trude khi dung

ME

Giit nguyén

THANH PHAN CONG THUC
Mai vién nén bao phim TRIPLIXAM 5mg/1,25mg/5mg chira:

Thanh phin duoc chét: perindopril arginin Smg, indapamide 1,25mg va
amlodipine (dudi dang amlodipin besilat) 5 mg.

MB&i vién nén bao phim TRIPLIXAM 5mg/1,25mg/10mg chira:

Thanh phin duoc chét: perindopril arginin 5mg, indapamid 1,25mg va
amlodipin (duéi dang amlodipin besilat) 10 mg.

Mai vién nén bao phim TRIPLIXAM 10mg/2,5mg/5mg chira:

Thanh phin dwoc chét: perindopril arginin 10mg, indapamide 2,5mg va
amlodipin (duéi dang amlodipin besilat) S5mg.

Mai vién nén bao phim TRIPLIXAM 10mg/2,5mg/10mg chira:

Thanh phdn dwoc chét: perindopril arginin 10mg, indapamide 2,5mg va
amlodipin (dudi dang amlodipin besilat) 10mg.

Thanh phén t4 duoc:

THANH PHAN CONG THUC
Mbi vién nén bao phim TRIPLIXAM 5mg/1,25mg/5mg chira:

Thanh phin dwoc chét: perindopril arginin 5mg, indapamide 1,25mg va
amlodipine (du6i dang amlodipin besilat) 5 mg.

Mai vién nén bao phim TRIPLIXAM 5mg/1,25mg/10mg chira:

Thanh phin duoc chit: perindopril arginin 5mg, indapamid 1,25mg va
amlodipin (duéi dang amlodipin besilat) 10 mg.

M>i vién nén bao phim TRIPLIXAM 10mg/2,5mg/5mg chira:

Thanh phin duoc chét: perindopril arginin 10mg, indapamide 2,5mg va
amlodipin (duéi dang amlodipin besilat) Smg.

M3i vién nén bao phim TRIPLIXAM 10mg/2,5mg/10mg chira:

Thanh phén duoc chét: perindopril arginin 10mg, indapamide 2,5mg va
amlodipin (dudi dang amlodipin besilat) 10mg.

Thanh phan t dwoc:
- Vién nhén: Hop chit tinh b6t canxi carbonat: Canxi carbonat 90%, tinh

Giff nguyén

- Vién nhan: Hop chét tinh bot canxi carbonat: Canxi carbonat 90%, tinh
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bot ngd tién gelatin héa 10%, cellulose vi tinh thé (E460), natri
croscarmellose (E468), magnesi stearat (E572), silic dioxyd keo khan,
tinh bot tién gelatin hoa.
Mang bao: Glycerol (E422), hypromellose 6mPa.s (E464), macrogol 6000,
magnesi stearat ﬁmmquu titan dioxyd (E171).

bbt ngd tién gelatin hoa 10%, cellulose vi tinh thé (E460), natri
croscarmellose (E468), magnesi stearat (E572), silic dioxyd keo khan,
tinh bét tién gelatin héa.
Mang bao: Glycerol (E422), hypromellose 6mPa.s (E464), macrogol 6000,
magnesi stearat Ammqmv, titan dioxyd (E171).

Gilt nguyén

DANG BAO CHE
Vién TRIPLIXAM 5mg/1 mem\mBm mau trang, hinh thuén, _umo _UEE dai

9,75 mm, réng 5,16 mm, khic hinh *$ trén mot mit va hinh &= trén mat
con lai.
Vién TRIPLIXAM 5mg/1 mem\ 10mg mau trang, hinh thudn, bao E:Eu

* trén modt mat va hinh £ trén

dai 10,7 mm, réng 5,66 mm, khéic hinh
mit con lai.

Vién TRIPLIXAM 10mg/2,5mg/5mg mau trang, hinh thuén, bao E:B QE
11,5 mm, rong 6,09 mm, khic hinh *5 trén mot mat va hinh S S

con lai.
- Vién TRIPLIXAM 10mg/2,5mg/10mg mau Qmsmu hinh thuén, bao
E:E dai 12,2 mm, rng 6,46 mm, khéc hinh ¥ trén m6t mat va hinh

* trén mat con lai.

DANG BAO CHE

Vién TRIPLIXAM 5mg/1 NmBm&Em mau trang, hinh thudn, bao phim, dai

9,75 mm, réng 5,16 mm, khic hinh 5 trén mdt mit va hinh S trén mat

con lai.

Vién TRIPLIXAM 5mg/1,25mg/10mg mau tring, hinh thuén, bao ﬁEE

dai 10,7 mm, rong 5,66 mm, khéc hinh ¥ trén m6t mat va hinh =7 trén

mat con lai.

Vién TRIPLIXAM 10mg/2, mEm\mEm mau trang, hinh thudn, Umo E:E dai

11,5 mm, réng 6,09 mm, khic hinh %5 trén mdt mit va hinh S

con lai.

- Vién TRIPLIXAM 10mg/2,5mg/10mg mau ﬂ.mzmu hinh thuén, bao
E:E dai 12,2 mm, réng 6,46 mm, khéc hinh *5 trén mot mit va hinh

&% trén mit con lai.

& trén mat

Gilt nguyén

®~\

OH.HH PINH

TRIPLIXAM dugc chi dinh thay thé trong didu trj tang huyét 4p cho bénh
nhin d duoc kidm soat huyét 4p khi két hop perindopril/indapamid va
amlodipin ¢6 cung ham lugng.

OE PINH

TRIPLIXAM duge chi dinh thay thé trong didu tri tang huyét 4p cho bénh
nhan da dugc kidm so&t huyét ap khi két hop perindopril/indapamid va
amlodipin ¢6 cing ham lugng.

Gift nguyén

LIEU LUQNG VA CACH DUNG

Liéu luong

Mbt vién nén bao phim médi ngay, t5t nhét nén udng vao bubi séng va

trude bita 4n.

Phéi :oﬁ lidu ¢6 dinh khéng phu hop véi tri ligu khéi dau.

Khi cin didu chinh liéu, nén diéu chinh véi timg thanh phén.

Céc dbi twong bénh nhan dic biét

Bénh nhdn suy than

() bénh nhan suy thin ning (d6 thanh thai creatinin < 30ml/phut), chéng
chi dinh voi TRIPLIXAM.

O bénh nhan suy than vira (46 thanh thai creatinin tir 30-60ml/phit), chéng

chi dinh wvéi TRIPLIXAM 10mg/2,5mg/5mg va TRIPLIXAM
10mg/2, mEm:oBm

Khuyén cdo nén bét dau diu tri voi lidu thich hop tir dang phdi hop rdi.

Theo dai y té thudng xuyén bao gdm kiém soat thudng xuyén creatinin va

kali.

Chéng chi dinh ch tri dong thoi perindopril véi aliskiren &

' bénh E-MS

LIEU LUONG VA CACH DUNG
Liéu luong

Mot vién nén bao phim mai ngay, t6t nhét nén udng vio budi sang va
trwdce bita an.

Phéi hop lidu cb dinh khong phu hop véi tri lidu khoi dau.

Khi cn didu chinh lidu, nén diéu chinh véi timg thanh phan.

Céc dbi twong bénh nhan dic biét

Bénh nhdn suy thdn

O bénh nhén suy thin ning (46 thanh thai creatinin < 30ml/phut), o:o:m
chi dinh v6i TRIPLIXAM.

O bénh nhin suy théan vira (86 thanh thai creatinin tir 30-60ml/phut), chéng
chi dinh véi TRIPLIXAM 10mg/2,5mg/5mg va TRIPLIXAM
10mg/2,5mg/10mg.

Khuyén céo nén bét dau didu tri voi liéu thich hop tir dang phéi hop rai.
Theo dbi y té thuong xuyén bao gbm kidm soat thudng xuyén creatinin va
kali.

Chébng chi dinh diéu tri dong thoi perindopril véi aliskiren

& bénh nhén

Gitlt nguyén
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b/

suy than (d6 loc cau than < 60ml/phat/1,73 m?).

Bénh nhdn suy gan

& bénh nhan suy gan ning, chéng chi dinh v6i TRIPLIXAM.

o) nhilng bénh nhan suy gan nhe dén vira, TRIPLIXAM nén duoc sir dung
v6i su cén trong do liéu khuyén céo ciia amlodipin trén nhiing bénh nhan
nay chua duoc z:aﬂ 14p.

Bénh nhdn 16m tudi

D thanh thai cia perindoprilat giam 6 :m:& 16n tudi.

C6 thé didu tri TRIPLIXAM cho ngudi 16n tudi tiy thudc vao chitc ning
thén.

Qudn thé bénh nhi

D6 an toan va hiéu qua ctia TRIPLIXAM trén tré em va tré vi thanh nién
chua dugc cong bd. Hién chua c6 dit liéu.

suy thén (d6 loc cAu than < 60ml/phit/1,73 m?).

Bénh nhén suy gan .

O bénh nhin suy gan ning, chéng chi dinh véi TRIPLIXAM.

0 nhiing bénh nhén suy gan nhe dén vira, TRIPLIXAM nén duoc sir dung
véi sy can trong do lidu khuyén céo ctia amlodipin trén nhiing bénh nhén
nay chua dugc m:ﬂ lap.

Bénh nhdén Iom tuoi

D¢ thanh thai cua perindoprilat giam & ngudi 16n tudi.

C6 thé diéu tri TRIPLIXAM cho ngudi 16n tudi thy thudc vao chirc nang
than.

Qudn thé bénh nhi

D56 an toan va higu qua cia TRIPLIXAM trén tré em va tré vi thanh nién
chua duoc cong bd. Hién chua c6 di liéu.

Céch dimng \ Céch dung ‘
Thude dung dudng ubng. Thude dung dudng udng.
CHONG CHI PINH CHONG CHI PINH @\

- Bénh nhén loc thin

- Bénh nhén bi bénh suy tim mét bu ma khéng duogc didu tri

- Suy than ning (d6 thanh thai creatinin < 30ml/phut)

- Suy thin vira (d6 thanh thai creatinin tir 30- 60 ml/phat), nro:m chi
dinh v6i TRIPLIXAM chta 10mg/2,5mg cia dang phéi hop
perindopril/indapamid ~ (TRIPLIXAM  10mg/2,5mg/5mg  va
TRIPLIXAM 10mg/2, mam\ 10mg).

- Man cam v6i thanh E;m: hoat chit, hoac bit cir din xuét sulfonamid
nio, man cam voi dan xuét dihydropyridine, v6i bét ctr thudc e ché
enzym chuyén dang angiotensin hoic bét ctr thanh phin nao cla
thude.

- Tién sir phit mach (phd Quincke) lién quan dén diéu tri bang thudc
trc ché enzym chuyén dang angiotensin truée d6

- Phii mach mang tinh chét di :d%mm hoac v6 cidn

- Giai doan 2 va 3 cia thoi ky mang thai

- DPang cho con b

- Bénhn#o do gan giyra

- Suy gan nang

- Hakali huyét

- Ha _Eu\mﬁ ap ning

- Séc (bao gbm sbc tim )

- Técnghén dong mach tim EB trai (hep dong mach chi)

- Suy tim huyét dong khong bn dinh sau con nhdi méu co tim cip

- Bénh nhén loc thin

- Bénh nhén bi bénh suy tim mét bi ma khong duoc diéu tri

- Suy thén ning (d0 thanh thai creatinin < 30ml/phut)

- Suy thén vira (46 thanh thai creatinin tir 30- 60 ml/phut), orosm chi
dinh v6i TRIPLIXAM chira 10mg/2,5mg cua dang phdi hop
perindopril/indapamid ~ (TRIPLIXAM  10mg/2,5mg/5mg  va
TRIPLIXAM 10mg/2,5mg/10mg).

- Min cam v6i thanh mrms hoat chit, ho#c bit cir din xuét sulfonamid
nao, min cam vGi dan xut dihydropyridine, voi bt ¢t thude trc ché
enzym chuyén dang angiotensin hodc bét ctr thanh phin nao cia
thude.

- Tién sir phii mach (pht Quincke) lién quan dén didu tri bang thudc
trc ché enzym chuyén dang mﬁmaﬁmsm_m trude do

- Phi mach mang tinh chit di truyén hoic vb cin

- Giai doan 2 va 3 cua thoi ky mang thai

- DPang cho con bt

- Bénhnfo do gan gy ra

- Suy gan ning

- Hakali huyét

- Hahuyét 4p ning

" mmo (bao gbdm sdc tim )

- Téic nghén dong mach tim Emﬁ trai (hep dong mach chi)

- Suytim huyét déng khéng 6n dinh sau con nhdi mau co tim clp

Giit nguyén
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- Pidu tri d6ng thdi TRIPLIXAM voéi cac Ezoo chira aliskiren & bénh
nhan tiéu dudng hoic suy thin (36 loc cau than < 60ml/phut/1,73
m?)
- Strdung ddng thoi voi sacubitril/valsartan
- Céc diéu tri ngoai co thé din dén viéc mau tiép xtic v6i cac bé& mit
tich dién &m
Hep d6ng mach than hai bén hoac hep dong mach dang ké din dén con
chirc nang thin mét bén

- Pidu tri ddng thoi TRIPLIXAM véi céc Ecoo chira aliskiren & bénh
nhén tiéu dudng hoic suy than (dd loc ciu than < 60ml/phat/1,73
2
m-)
- St dung ddng thdi véi sacubitril/valsartan
- Céc diéu tri ngoai co thé din dén viéc mau tiép xic véi céc bé mat
tich dién &m
Hep dong mach thén hai bén hoac hep déng mach dang k& din dén con
chure néng thin mot bén

CANH BAO PAC BIET VA THAN TRONG KHI SU DUNG

T4t ca cac canh bao lién quan dén timg thanh phan, duge liét ké dudi day,
nén dugce ap durg trong EEH hop liéu cb dinh ctia TRIPLIXAM.

Canh bdo

Lithi

Két hop lithi véi phdi hop perindopril/indapamid thudng khéng duoc
w::wmz céo.

Thude phong bé kép hé renin-angiotensin- -aldosteron (RAAS)

ba ¢d bang chimg vé viéc st dung momm thei cac thube tic ché enzym
chuyén dang angiotensin, cac thubc e ché thu thé angiotensin II ho#c
aliskiren 1am ting nguy co ha wE\mH ap, tang kali mau va suy gidm chirc
ning than (bao goém suy thdn omE Do d6 phong bé kép hé renin-
angiotensin-aldosteron _umzm cach E:: hop thubc ché enzym chuyén
dang angiotensin voi thubc e ché thu thé angiotensin I (ARB) hodc
aliskiren khéng duoc Ea:wo: céo.

Néu liéu phép phong bé kép 1a thuc su can thiét, viéc m_wc tri ndy chi nén
duge thuc hién duéi sy gidm sat cia chuyén gia y té va bénh nhan cin
duoc theo dbi chat ch& chire ndng thén, dién giai va r:%oﬂ ap.

Khéng nén st dung mo=m thoi cac thubc e ché enzyn chuyén dang
angiotensin va cac thudc tre ché thu thé angiotensin II & bénh nhan c6 bénh
than do tiéu dudng.

Thube loi tiéu giir kali, ché phadm bd sung kali hoic cic mudi thay thé
chira kali

Viéc két roﬁ wnzsmov:_ v6i cac thube loi tiu gift kali, ché pham bb sung
kali hodic cac mudi thay thé chira kali théng thudng khong duoc khuyén
céo.

Giam bach nm: trung tinh/MAt bach ciu hat/Giam :mn cAw/Thiéu mau
Giam bach cAu trung tinh/mat bach cdu hat, mEB tiéu ciu va thiéu mau da
duoc b4o cao & nhitng bénh nhdn dung Uc ché enzym chuyén amum
angiotensin. O bénh nhan c6 chire :mmm than binh thudng va khéng co cac
yéu td nguy co 9 kém, gidm bach ciu trung tinh rit hiém khi xdy ra.

CANH BAO PAC BIET VA THAN TRONG KHI SU DUNG

Tét ca cac canh bao lién quan dén timg thanh E:E duoc liét ké dudi day,
nén duoc ap dung trong phéi hop liéu ¢b dinh clia TRIPLIXAM.

Cinh bdo

Lithi

Két hop lithi v6i phdi hop perindopril/indapamid thudng khéng duoc
E:ca: céo.

Thudc phong bé kép hé renin- angiotensin-aldosteron (RAAS) @\
Pi c6 bang chimg vé viée sir dung ddng thoi cac thudc e ché enzym
chuyén dang angiotensin, cic @Eoo trc ché thy thé angiotensin II hodc
aliskiren 1am tang nguy co ha ::u\mﬂ 4p, tang kali mau va suy gidm chirc
nang thén (bao gdm suy thén omE Do do ﬁrosm bé kép hé renin-
angiotensin-aldosteron cmnm cach ESH hop thudc e ché enzym chuyén
dang angiotensin vo&i m._:on ttc ché thu thé angiotensin II (ARB) hodc
aliskiren khéng dugc EEuR: céo.

Néu lidu phap phong bé w.o% 1a thuc su can thiét, viée 9m: tri nay chi nén
dwoc thuc hién dudi sy giam sat cia chuyén gia y té va bénh nhan cin
duoc theo d&i chat ché chiic nang thén, dién giai va r:%mﬂ ap.

Khéng nén s dung monm thoi cac thude tc ché enzyn orcua: dang
angiotensin va cac thudc tic ché thu thé angiotensin II & bénh nhén c¢6 bénh
théan do tidu dudng.

Thubc loi tiéu giir kali, ché pham bé sung kali hodic cic mudi thay thé
chira kali

Viée két roﬁ ﬁQ.Bn_oEi véi céc thube loi tiéu gitr kali, ché phém b sung
kali hodc cac mudi thay thé chira kali théng thudng khéng duoc khuyén
céo.

Giam bach n»: trung tinh/Mat bach ciu hat/Giam :mz cAw/Thiéu mau
Giam bach cAu trung tinh/mét bach cau hat, gidam tiéu cAu va thiéu mau d
duoc bao cdo & nhitng bénh nhin ding Gc ché enzym chuyén dang
angiotensin. O bénh nhén c6 chitc néng thén binh thudng va khéng c6 cac

yéu td nguy co di kém, gidm bach ciu trung tinh rat hiém khi xay ra.
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_uoﬂsao?: nén duoc sit dung véi sy thén trong dic biét & m:@mm bénh
nhén c6 bénh mau tao keo, dang diéu tri bang cac thude e ché mién dich,
dang 90: tri voi allopurinol hoac EoomEm:.:a hozc phdi hop clia nhiing
yéu td phirc tap ndy, dac biét néu nhu da c6 suy giam chirc nang thén trudc
d6. Mot s6 bénh nhén nay s& phat trién bénh nhiém tring ning ma trong
mdt sb trudng roﬁ khong dép tng v6i cac khang sinh manh. Z@z
perindopril dugc sir dung & nhiing bénh nhan nay, nén kiém tra dinh ky 56
luong té bao bach cau va bénh nhan nén dugc hudng din cach bao céo
nhitng du hiéu ciia nhiém tring (vi du viém hong, st).

Téng r_&i 4p-d9ong mach than:

C6 kha ning tang nguy co ha huyét 4p va suy than khi bénh nhén bi hep
dong mach than hai bén hodc hep dong mach thén dan dén con chirc ndng
than mét bén duoc didu tri voi e ché enzyme chuyén. Diéu tri bing cac
thudc loi tidu c6 thé la yéu td déng gép. Suy chirc ning than tham chi cd
thd xut hién chi v6i thay d6i nhe creatinine huyét thanh trén bénh nhén
hep déng mach than mot bén.

Qu4 min/Phii mach

Phi mach & mat, cac dau chi, méi, ludi, thanh mén va/hodc thanh a:ms da
dwoc béo céo hiém gap trén nhimg bénh nhén duoc didu tri bang cac thude
trc ché enzym chuyén amsm msmﬂo&mmE bao gbébm perindopril. Phan umg
nay c6 thé xuét hién bét ctr thodi gian ndo trong qua trinh diéu tri. Trong
nhiing truong hop nhu viy, nén kip thoi ngimg dung perindopril va _um_“
d4u qué trinh theo ddi thich hop, tiép tuc cho dén khi cac triéu chimg Xuét
hién thoai lui hoan toan. Trong khoéang thoi gian ndy, cac triéu ching sung
mét va mdi :Eoﬁm ty hét ma EB:m cAn diéu tri, cho dir cac thubc khéng
histamin c6 thé ¢6 hidu qua 1am giém triéu ching.

Phit mach lién quan dén phti thanh mén c6 thé gay tir vong. Khi xuét hién
céc triéu chimg phu & ludi, thanh mén hodc thanh quan, c6 thé dan dén tic
nghén dudng tho, bién phép thich hop bao gbm tiém duéi da dung dich
epinephrine 1:1000 (0,3ml -0,5ml) va/ hoac bién phdp ddm bao dudng thd
t6t nén dugc 4p dung kip thoi.

Bénh nhén da den da dugc béo cdo la c6 ty 1€ phut mach cao hon nhém
bénh nhén khac khi s dung thudc e ché enzym or:%ms dang angiotensin.

Bénh nhén c6 tién sir phit mach khéng lién quan dén viéc diéu tri bang cac
thubc e ché enzym n::%o: dang angiotensin c6 thé ting nguy co phu
mach khi str dung cac thudc tic ché enzym o::%w: dang angiotensin.

Phii mach dudng tiéu héa da duoc ghi nhén la hiém gip trén c4c bénh nhin
didu tri g:m céc thudc tic ché enzym chuyén dang angiotensin. Cac bénh
nhan nay xuit hién triéu chirng dau bung (c6 hoic khéng c6 budn nén hoic

Perindopril nén duoc st dung v6i sy thén trong dic biét 6 nhiing bénh
nhén cé bénh mau tao keo, dang diéu tri bing céc thude 0 e ché mién dich,
dang Bo: tri v6i allopurinol hodc ﬁaoomﬁma_a hozc phdi hop ctia nhitng
yéu tb phirc tap nay, dic bigt néu nhu da c6 suy giam chirc ndng than trudc
d6. Mot sd bénh nhan nay s€ phat trién bénh nhiém tring ning ma trong
mdt sd trudng hop khong dap ung voi cdc khing sinh manh. Zm:
perindopril dugc s dung & nhitng bénh nhén nay, nén kiém tra dinh ky sb
luong té bao bach céu va bénh nhén nén duoc hudng din cach béo céo
nhimg du hidu cia nhiém tring (vi du viém hong, sbt).

Ting huyét 4p dong mach thén:

Cé kha nang tang nguy co ha huyét 4p va suy than khi bénh nhan bi hep
ddng mach than hai bén hodc ro@ déng mach than dan dén con chirc ning
thén mot bén dugc diéu tri voi e ché enzyme chuyén. Diéu tri bing cac
thude loi tidu c6 thé 1a yéu td déng gép. Suy chirc ning than thdm chi c6
thé xudt hién chi voi thay dbi nhe creatinine huyét thanh trén bénh nhén
hep d6ng mach thin mot bén.

Qu4 min/Phi mach @_\
Phil mach & mit, cdc dau chi, méi, ludi, thanh mdn va/hodc thanh @:ms da
dugc bao céo hiém gap trén nhiing bénh nhén duoc didu tri bang cac thube
tic ché enzym chuyén dang angiotensin, bao gbm perindopril. Phan ung
nay c6 thé xuét hién bét cir thoi gian nao trong qua trinh diéu tri. Trong
nhiing truong hop nhu vay, nén kip thoi nging dung perindopril va cmﬂ
dau qué trinh theo dai thich hop, tiép tuc cho dén khi cac triéu chimg xuét
hién thoai lui hoan toan. Trong khoang thoi gian nay, cac triéu ching sung
mit va moi thuong tu hét ma khéng cin diéu tri, cho dit cac thude khéng
histamin c6 thé ¢ hiéu qua lam giam triéu chimg.

Phil mach lién quan dén phli thanh mén ¢6 thé gy tir vong. Khi Xuét hién
céc triéu chimg phu & lu@i, thanh mén hodc thanh quan, cé thé din dén tic
nghén dudng thé, bién phéap thich hop bao gbm tiém dudi da dung dich
epinephrine 1:1000 (0,3ml -0,5ml) v&/ hodc bién phap ddm bao dudng thd
tot nén dugc ap dung kip thoi.

Bénh nhin da den da duogc bao cdo la cé ty 1&€ phu mach cao hon nhém
bénh nhéan khéc khi sir dung thudc e ché enzym o::%m: dang angiotensin.
Bénh nhén c6 tién sir phit mach khong lién quan dén viéc diéu tri bang cac
thubc e ché enzym or&\o: dang angiotensin c6 thé tang nguy co phu
mach khi str dung cac thudc tic ché enzym o:&as dang angiotensin.

Phit mach dudng tiéu hoa da duoc ghi nhan la hiém gap trén c4c bénh nhan
didu tri g:m céc thude trc ché enzym chuyén dang angiotensin. Cac bénh

nhan nay xut hién triéu chimg dau bung (c6 hoic khéng c6 budn nén hoic
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nén); trong mot mo truong hop khéng c6 phu mat xuat hién trude va noéng
do C-1 esterase & mirc binh thuong. Chén doan phu mach bao gbm chup
CT 6 bung, hoic siéu am, hodc bang phiu thuét va mat céc tridu chirng sau
khi ngirng ding thube trc ché enzym chuyén dang angiotensin. Nén chin
do4n phén biét phu mach dudng tiéu héa trén bénh nhan ding thubc @c ché
enzym chuyén dang angiotensin ¢ biéu hién dau bung.

Phéi hop perindopril v6i sacubitril/valsartan dugc orosm chi dinh do lam
tdng nguy co phit mach. Sacubitril/valsartan chi duogc @mﬂ dau dung 36 gio
sau khi két thic lifu cubi cing ciia perindopril. Néu diéu tri bang
sacubitril/valsartan dung, liéu phép perindopril chi duge bit dau 36 gid sau
lidu cudi cling clia sacubitril/valsartan. St dung momm thdi cuia céc e ché
NEP (nhu racecadotril) va dc ché enzyme chuyén ciing c6 thé lam téng
nguy co phu mach. Do d6, can danh gid loi ich- nguy co mdt cach cin than
truée khi bat ddu didu tri v6i cac te ché NEP (nhu racecadotril) trén bénh
nhén dang dung perindopril.

St dung ddng thoi véi cde thuéc e ché mTOR (nhw sirolimus,
everolimus, temsirolimus):

Bénh nhin ding dong thoi véi cac thubc e ché mTOR (nhu sirolimus,
everolimus, temsirolimus) c6 thé ting nguy co phtt mach (nhu sung duong
ho hip hogc Iudi, c6 hodc khong c6 suy gidm ho hip).

Cic phin tng phan vé trong qu4 trinh giai mAn cim

Céc béo céo riéng lé trén nhiing bénh nhén di trai qua nhiing phan ing
phan vé de doa tinh mang khi si dung wc ché enzym chuyén dang
angiotensin trong nam trinh giai mén cam véi noc clia mot s6 loai con tring
(ong, ong vo VE&). Uc oﬁo enzym chuyén dang angiotensin nén dugc sir
dung v6i su than trong ¢ & nhitng bénh nhén di Ging da duoc &oc tri giai
man cam, va tranh st dung & nhiing bénh nhén dang dung mién dich tri
liéu. Tuy nhién :r:sm phan ung nay c6 thé dwoc ngin ngira bang cach tam
thoi dimg thube e ché enzym o_E%m: dang angiotensin trong vong 24h
trude khi diéu tri cho bénh nhén cén ca thudc e ché enzym chuyén dang
angiotensin va gidi man cam.

Cic phin tng phin vé trong qué trinh lgc loai lipoprotein ty trong
mrmu (LDL)

Phén ing phan vé de doa tinh mang hiém khi gap & bénh nhan ding thubc
tic ché enzym orcua: dang angiotensin trong qué trinh lgc loai lipoprotein
ty trong Emﬁ biang dextran miﬁ:mﬁ C6 thé tranh duoc cac phan Ung phan
vé nay bang cach tam thoi ngung ding thude tic ché enzym chuyén dang
angiotensin trudc mdi 14n loc loai.

n6n); trong mot s6 trudmg hop khong co _phu mat xuét hién truge va néng
d6 C-1 esterase & mirc binh thuong. Chén do4n phlt mach bao gbm chup
CT 4 bung, hodc siéu &m, hodc bang phiu thuét va mAt céc tridu chirng sau
khi ngiing dung thube trc ché enzym chuyén dang angiotensin. Nén chin
doan phan biét phu mach dudng tiéu hoa trén bénh nhén dung thudc wc ché
enzym chuyén dang angiotensin c6 biéu hién dau bung.

Phdi hop perindopril véi sacubitril/valsartan dugc o:o:m chi dinh do lam
ting nguy co phil mach. Sacubitril/valsartan chi dwoc bat diu dung 36 gio
sau khi két thic liéu cubi cing clia perindopril. Néu didu tri bang
sacubitril/valsartan dimng, liéu phap perindopril chi dugc bét dau 36 mgo sau
lidu cudi cling cta sacubitril/valsartan. St dung mozm thoi ciia cac tic ché
NEP (nhu racecadotril) va irc ché enzyme chuyén ciing c6 thé lam tang
nguy co phu mach. Do do, cén danh gid loi ich- nguy co mdt cach can than
trudc khi bat ddu didu tri véi cdc e ché NEP (nhu racecadotril) trén bénh
nhén dang ding perindopril.

St dung dong thoi véi céc thubc wc ché mTOR (nhw sirolimus,
everolimus, 8523:5:&

Bénh nhan ding ddng thoi véi cac thudc e ché mTOR (nhu sirolimus,
everolimus, temsirolimus) c6 thé ting nguy co phl mach (nhu sung dudng
h6 hip hoic ludi, c6 hodc khong c6 suy gidm hd hép).

Ciac phan ﬂ:m phéan vé trong qua trinh giai main cim @\
Céc bao cao riéng 1é trén nhing bénh nhan da trai qua nhiing phan ng
phan vé de doa tinh mang khi st dung @c ché enzym chuyén dang
angiotensin trong qua trinh giai man cam v&i noc ctia mot s6 loai con tring
(ong, ong vd vE). Uc o_,.o enzym chuyén dang angiotensin nén dugc sir
dung v6i sy than trong 6 u::ﬁm bénh nhéin di ung da duoc Qo: tri giai
mén cam, va tranh st dung & nhilng bénh nhin dang ding mién dich tri
ligu. Tuy nhién nhiing phan ng nay ¢6 thé duoc ngan ngira bing céch tam
thoi ding mEoo trc ché enzym o::%ma dang angiotensin trong vong 24h
trude khi didu tri cho bénh nhén cin ca thude tc ché enzym chuyén dang
angiotensin va gidi mAn cam.

Own phin @ng phan vé trong qua trinh loc loai lipoprotein ty trong
thap (LDL)

Phan Ung phén vé de doa tinh mang hiém khi mmﬁ & bénh nhén ding thude
tic ché enzym or:u\nm dang angiotensin trong qua trinh loc loai _%o?,oa_:
Q trong %mc bing dextran sulphat. C6 thé tranh dugc cac phin ung phan
vé nay bang cach tam thoi ngung ding thude tic ché enzym chuyén dang
angiotensin trudc mdi 14n loc loai.
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Bénh nhén tham tich mau

Phan (g phén vé da dugc bdo céo trén nhitng bénh nhan thim tich mau
voi anm loc tde d6 cao (vi du AN 69 ®) duoc didu tri ddng thoi véi cac
thube e ché enzym chuyén dang angiotensin. Trén cac bénh nhén nay,
nén xem xét sir dung loai mang thdm tich mau khic hodc sir dung cac
thudc chéng ting huyét 4p nhém khéc.

Ting aldosterone tién phat:

Bénh nhén bj ting aldosterone tién phat nhin chung khéng dap img vi cac
thudc chéng ting huyét 4p hoat dong thong qua viéc trc ché hé renin-
mnmaﬁsw_a Do d6 viée st dung thudc nay khéng duoc khuyén céo.

Phu nit ¢6 thai

Khéng nén bat dau st dung céc thubc trc ché enzym o::%m: dang
angiotensin trong thoi gian mang thai. Trur truong hop cén thiét phai tiép
tuc diéu tri bang cac thude frc ché enzym ow:%m: dang angiotensin, bénh
nhén dy dinh mang thai nén déi sang didu tri bang thubc chéng ting _.E%QH
4p khac ma d6 an toan khi sir dung cho phu nif c6 thai da dugc thiét 1ap.
Khi duoc chdn doan c6 thai, nén :mﬁbm dung cac thubc tic ché enzym
chuyén dang angiotensin ngay l4p tirc va nén bit dAu didu tri thay thé bang
mdt thudc khac néu thich hop.

Bénh nio do gan

Khi bj suy gan, cac thubc loi tiéu thiazid va cac thudc gidng thiazid c6 thé
mmu\ ra bénh nio do gan. Nén ding thudc loi tiéu ngay lap tirc néu diéu nay
Xay ra.

Nhay cim véi Anh sang

Céc trudng hop nhay cam v6i dnh sang khi dung cac thudc loi tiéu thiazid
hodc giong thiazid da dwoc béo cao. Néu céc phan tng nhay cam véi anh
séng xay ra trong qua trinh m_m: tri, nén dimg thude. Néu viéc ding tr lai
céc thude loi tidu 12 thuc su can thiét, bénh nhan nén tranh dé da tiép xic
v6i 4nh séng mat troi hodc tia UVA nhén tao.

Thén trong khi st dung:

Suy thian

- Trong trudng hop suy thin nang (d6 thanh thdi creatinin <
30ml/pht), chéng chi dinh v6i TRIPLIXAM.

- O bénh nhan suy thin vira (46 thanh thai creatinin < 60 ml/phat),
chdng chi dinh véi TRIPLIXAM chira 10mg/2,5mg ctia dang phdi hop
perindopril/indapamid (TRIPLIXAM 10mg/2,5mg/5mg va TRIPLIXAM
10mg/2,5mg/10mg).

- O nhitng bénh nhan ting huyét ap khéng co tén thuong thin rd rang
trude d6 va kiém tra mau téi than cho thdy chic ning than suy giam, didu

Bénh nhén tham tich mau

Phan {ing phén vé da dugc béo céo trén nhitng bénh nhén tham tich méau
v6i mang loc téc d6 cao (vidu AN 69 ®) duogc didu tri ddng thoi véi cée
thubc e ché enzym chuyén dang angiotensin. Trén cac bénh nhén :m%u
nén xem xét siv dung loai mang thdm tich méu khéc hodc sir dung céc
thuéc chdng tang huyét 4p nhom khéc.

Ting aldosterone tién phat:

Bénh nhén bi téng aldosterone tién phat nhin chung khéng dap tng v6i cac
thudc chéng ting huyét m@ hoat dong thong qua viéc trc ché hé renin-
angiotensin. Do d6 viéc sir dung thude nay khéng dugc khuyén céo.

Phu nif co6 thai

Khéng nén bat diu sir dung cac thubc trc ché enzym owE\m: dang
angiotensin trong thoi gian mang thai. Trir truong hop cén thiét phai tiép
tuc didu tri bing cac thude tic ché enzym orﬁ\a: dang angiotensin, bénh
nhén du dinh mang thai nén dbi sang didu tri bang thudc chéng ting r:u\o_”
4p khac ma d6 an toan khi sir dung cho phu nit ¢6 thai d& duge ﬁ:ﬁ lap.
Khi dugc chin doan c6 thai, nén nglmg dung cdc 9:00 e ché enzym
chuyén dang mamwoﬁgma ngay ldp tirc va nén bat dau didu tri thay thé bang
mdt thude khac néu thich hop.
Bénh nido do gan

Khi bi suy gan, cac thudc loi tiéu thiazid va cac thudc gidng thiazid c6 thé
gy ra bénh ndo do gan. Nén dung thubc 1oi tiéu ngay 14p tic néu didu nay
xay ra.

Nhay cam véi anh sang

Céc trudong hop nhay cam v6i 4nh sdng khi ding cac thudc loi tiéu thiazid
hodc m_onm thiazid da duoc béo cao. Néu céc phan tmg nhay cam voi 4nh
sang xdy ra trong qua trinh 98 tri, nén dirng thudc. Néu viée ding tré lai
cac thude loi tiéu 1a thuc su cén thiét, bénh nhan nén tranh dé da tiép xuc
v6i 4nh sdng mat troi hodc tia UVA nhén tao.

Thdn trong khi sit dung:

Suy thén

- Trong trudng hop suy thdn nang (d6 thanh thdi creatinin <
30ml/phut), chéng chi dinh véi TRIPLIXAM.

- O bénh nhéan suy thén vira (d thanh thai creatinin < 60 ml/phut),
chéng chi dinh véi TRIPLIXAM chia 10mg/2,5mg cua dang phdi hop
perindopril/indapamid (TRIPLIXAM 10mg/2,5mg/5Smg va TRIPLIXAM
10mg/2, 5mg/10mg).

= 0O EE:m bénh nhan ting huyét 4p khong c6 tén thuong thén rd rang
trude d6 va kidm tra mau t6i than cho thiy chirc ning thin suy gidm, diéu

i
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tri nén duoc dimg va c6 thé bat dau lai v6i :o: Emu hodc don tri liéu.

0] nhiing bénh nhén nay theo d5i y té bao gdm kiém soét kali va creatinin,
sau 2 tudn dibu trj va 59 2 thang trong qua trinh didu tri 6n dinh. m:% thén
dugc bdo céo chu w@: & nhitng bénh nhén suy tim ning hoic da cé nén
tang suy théan bao gbm hep dong mach thén.

Thudc nay khéng dugc khuyén céo trong trudng hop hep dong mach thén
hai bén hodc chi con chirc nang mot thén.

- Nguy co ha huyét m_u d6ng mach va/ hodc suy thin Eonm truong hop
suy tim, mét nuéc va dién giai...). R&i loan dang ké cta hé renin-
m:mﬂoa:mﬁlm_aomaaon da dugc quan sat voi perindopril khi bi mét nude
va dién giai r0 rang Aorm do &n kiéng mudi hodc didu tri l¢i tiéu kéo dai), &
nhitng bénh nhéan E@Q 4p ban déu thp, trong truong hop hep dong mach
thén, suy tim sung r:%mﬁ hodc xo gan c6 phi va ¢ truéng.

Viée tic ché hé ﬁrosm nay vm:m mét thube e ché enzym chuyén dang
angiotensin ¢6 thé giy ra ha huyét 4p dot ngét va/hodc ting mic creatinin
r:%wﬁ tuong, chi 18 sy suy gidm chirc néng thén, trong thoi gian dAu didu
tri va trong 2 tudn du ca diéu tri. Trong mot s6 trudong hop, diéu nay tré
nén cép tinh lac khéi phat, mac du hiém, va khai phét tai cac thoi diém
khac nhau.

Trong nhifng truong hop nay, didu tri nén dugc bét dAu véi lidu thip va
tang dan lidu. O nhitng bénh nhén c¢6 bénh thiéu mau tim va bénh mach
mau nio, viéc ha :E\mﬁ &p qua muc c6 thé gy ra nhdi mau co tim hoic tai
bién mach méu nio.

- Thudc loi tidu thiazid va céc thude loi tidu gidng thiazid chi higu
quéa hoan toan khi chic ning thén binh thudng hodc suy mEE nhe (mic
creatinin huyét tuong dudi 25mg/l, nghia 1& 220pumol/l & ngudi trudng
thanh).

o] nguoi lon tudi, mic creatinin huyét tvong cin dugc didu chinh theo
tudi, can ‘ndng va gi6i tinh.

Giam thé tich mau thi phat do mét nudc va mudi gdy ra boi loi tiéu tai
thoi gian diu didu tri c6 thé gy ra giam d6 loc & tiéu cdu than. Didu nay
c6 thé dan dén ting ure mau va creatinin huyét Eodm Viéc suy giam chuc
nang thén thoing qua nay khong gy ra hé qua ¢ nhiing ca thé c6 chic
nang thin binh thudng nhung no6 cé thé 1am trAm trong hon viéc suy giam
chire ndng thén da c6 trude do.

- Amlodipin c6 thé st dung & nhitng bénh nhén suy than véi lidu
théng thudng. Thay dbi ndng d amlodipin huyét tuong khong lién quan
dén d6 suy than.

- Hiéu qua cia viée két hop trong TRIPLIXAM chua dugc kiém tra

tri nén dugc dimg va c6 thé bat dau lai v6i rm: Em_u hodc don tri liéu.
o) nhifng bénh nhén nay theo d5i y té bao gdm w_oE sodt kali va creatinin,
sau 2 tuén didu tri va Eo_ 2 thang trong qua trinh diéu tri 6n dinh. mc% thén
duoc bao céo chu u\oc & nhitng bénh nhén suy tim ning hodc da coé nén
tang suy thén bao gom hep dng mach than.
Thubc nay khéng duoc khuyén céo trong trudng hop hep dong mach thén
hai bén hoic chi con chic naing mét than.
- Nguy co ha huyét mﬁ dong mach va/ hogc suy thén (trong trudong woﬁ
suy tim, méit nudc va dién giai...). R&i loan ding ké cna hé renin-
m:m_oﬁozm_: -aldosteron da dugc quan sat voi perindopril khi bi mét nude
va dién giai 16 rang moro do &n kiéng Eco_ hodc didu tri loi tidu kéo dai), &
nhitng bénh nhin :E\Q &p ban dau thip, trong truong hop hep dong mach
thén, suy tim sung w:u\oﬂ hodc x0 gan ¢6 phl va c0 truéng.
Viée trc ché hé Eonm nay _omsm mbt thube e ché enzym chuyén dang
angiotensin ¢6 thé gy ra ha rz%oﬁ ap d6t ngdt va/hodc ting miic creatinin
huyét twong, chi 8 su suy giam chirc ndng than, trong thoi gian dau diéu
tri va ﬁ_,oum 2 tuin diu cia diéu tri. Trong mot s6 trudng hop, didu nay tr&
nén cap tinh ldc khéi phat, médc du hiém, va khoi phét tai cdc thdi diém
khac nhau.
Trong nhitng trudng hop nay, didu tri nén duoc bat dau véi lidu thép va
ting dén liéu. O nhitng bénh nhén ¢6 bénh thiéu mau tim va bénh mach
méu ndo, viéc ha huyét 4p quéa mitc c6 thé gy ra nhdi mau co tim hoic tai
bién mach méu nfo.
5 Thube loi tiéu thiazid va cac thube loi tiéu gidng thiazid chi higu
qua hoan toan khi chic nang than binh thuong hoic suy giam nhe (mirc
creatinin huyét tuong dudi 25mg/l, nghia 1a 220pmol/l & ngudi truéng
thanh).
0 ngudi lén tudi, mirc creatinin huyét twong cin dugc diéu chinh theo
tudi, cin ndng va gidi tinh.
Giam thé tich mau thir phat do mét nude va mudi gdy ra boi loi tiéu tai
thoi gian déu didu tri c6 thé mm% ra giam d6 loc & tiéu cAu than. Didu nay
¢6 thé din dén ting ure mau va creatinin huyét Eo.:m Viéc suy giam chic
ning thén thoang qua nay khéng mmu\ ra hé qua & nhimg ca thé c6 chirc
ning than binh thuong nhung né co thé lam trim trong hon viéc suy gidm
chic nang thin da co trude do.
- Amlodipin c6 thé st dung & nhitng bénh nhan suy than véi liéu
thong thuong. Thay dbi ndng d amlodipin huyét twong khéng lién quan
dén do suy than.
- Hiéu qua cia viée két hop trong TRIPLIXAM chua dugc kiém tra
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& cac bénh nhan cé bit thudng vé than. O bénh nhan suy thén, lidu ciia
TRIPLIXAM nén ton trong lidu ctia cac thanh phén khi udng riéng 1é.

Ha _:JSH ap va mét nwée va natri

- Co nguy co ha huyét 4p bt ngd khi c6 su mat natri truéc d6 (dic
biét & nhiing bénh nhén c6 hep dong mach than). Do do EmB tra toan thin
nén dugc tién héanh khi c6 nhiing d4u hiéu 1dm sang cua mét nudc va dién
giai, co thé xuét hién khi dang bi tidu chdy hodc ndén. Theo dbi qudm
xuyén dién giai rc%mﬂ tuong nén dugc tién hanh trén nhiing bénh nhén nay.
Ha w:%oﬁ 4p déng ké co thé cin thwc hién mdt duong truyén tinh mach
mudi mmum triuong.

Ha huyét 4p thoang qua khong phai la chéng chi dinh & _um_u tuc viée digu
tri. Sau khi tai thiét 1ap thé tich tudn hoan va huyét ap, didu tri c6 thé bat
dAu lai hodc bang cich giam lidu hodc v6i chi mot thanh phan.

- Viéc suy giam ndng do natri c6 thé khéng cé triéu chimg ban dau,
do d6, cén tién hanh xét nghiém thudng xuyén. Nén tién hanh xét nghiém
%ao,:m xuyén hon & nhiing bénh nhan cao tudi Va X0 gan.

Bit cir ﬁrﬁ.odm phap diéu tri bang thudc loi tiéu nao ciing c6 thé giy ra
chiing gidm natri huyét, dbi khi ¢6 hau qua rét nghiém trong.

Giam natri :5\2 kém theo giam thé tich mau co6 thé la nguyén nhan cia
tinh trang mét nuéc va ha r:wo_“ ap tu thé dimg. Sy mét di qomm thdi cde
ion chlorid c6 thé din dén nhim kiém chuyén héa c6 bu thi cép: tan sudt
va mirc dd anh hudng nay 1a nhe.

Kali

- Viéc két hop indapamid véi perindopril va amlodipin khéng ngan
ngira ha kali mau khéi phét déc biét & nhiing bénh nhén tiéu dudng hodc
bénh nhén suy than, Ciling nhu tht ca céc thube ha _Ewmﬁ ap khac khi vwo_
hop véi thude loi tidu, kiém tra thuong quy kali huyét tuong nén duoc tién
hanh.

- Téng kali huyét twong dd dwoc quan sat & 5 mdt s6 bénh nhan daa
duoc didu tri voi (e ché enzym chuyén dang angiotensin, bao gdm
perindopril. Cac %a: t5 nguy co 1am tang kali mau bao gom suy thén, giam
chirc nang thén, tudi (>70 tubi), smc dudng, cac bién c6 xay ra ddng thoi,
ddc biét 12 mét nudc, mat bl tim c4p, nhiém toan chuyén héa va sit dung
dong thdi v6i cac thubc loi tiéu gilr kali (nhu mEH.o:c_ons eplerenon,
triamteren ho#ic amilorid), ché phim bé sung kali va cac mudi thay thé ¢6
chtra kali; hodc bénh nhan sir dung cac thudc khac 1am tang kali huyét
thanh (vi du heparin, co-trimoxazole dugc biét ma: la
EEﬂsonza\mimmamﬁroxmmo_& Viéc sir dung bd sung kali, céc thubc loi
tiéu giit kali hodc cdc mudi thay thé c6 chira kali dic biét trén bénh nhin

& cac bénh nhan c6 bt thudng vé thin. O bénh nhan suy thén, liéu ctia
HEHVHCQW?H nén ton trong lidu ciia cac thanh phén khi udng riéng 1é.
Ha r:%mﬁ 4p va mét nwrée va natri
- Cé nguy co ha huyét ap bat ngd khi c6 su mét natri trude d6 (dac
biét & nhitng bénh nhén c6 hep dong mach thén). Do d6 EoB tra toan thén
nén duoc tién hanh khi c6 nhiing du hiéu 14m sang cia mat nuéc va dién
giai, c6 thé xuat hién khi mm:m bi tiéu chay hodc non. Theo doi thudng
xuyén dién giai r&\oﬂ tuong nén dugc tién hanh trén nhiing bénh nhén nay.
Ha r:%o# ap dang k& c6 thé cin thuc hién mét dudng truyén tinh mach
mudi mmsm truong.
Ha huyét ap thoang qua khong phai la chéng chi dinh dé _umﬁ tuc viée diéu
tri. Sau khi tai thiét 1ap thé tich tudn hoan va huyét ap, didu tri c6 thé bat
dau lai hodc bang cach giam lidu hodc v6i chi mot thanh phan.
- Viéce suy gidm nong d6 natri cé thé khong cb triéu ching ban du,
do d6, can tién hanh xét nghiém thudng xuyén. Nén tién hanh xét nghiém
thuong xuyén hon ¢ nhiing bénh nhén cao tudi V& X0 gan.
Bét cir Eﬁoﬁm phap didu tri bang thude loi tiéu nao ciing c6 thé giy ra
ching giam natri huyét, d6i khi ¢6 hau qua rét nghiém trong.
Gidm natri ?,J&H kém theo giam thé tich mau c6 thé 1a nguyén nhén cia
tinh trang mit nuéc va ha _._Ea_” ap tu thé dimg. Su mét di mo:m thoi céc
ion chlorid c6 thé din dén nhim kiém chuyén héa cé bu thi cap: tAn sudt
va mirc d6 4nh huéng nay 1a nhe.
Kali
- Viéc két hop indapamid véi @ozbmo?.: va amlodipin khéng ngan
nglra ha kali mau khéi phét dic biét & nhiftng bénh nhan tiéu dudng hodc
bénh nhén suy thén. Ciing nhu tit ca cac thude ha :&Bﬂ ap khéc khi vro_
hop véi thube loi tidu, kiém tra thudng quy kali huyét twong nén duge tién
hanh.
- Téang kali huyét tuong dd duoc quan sat & mét s6 bénh nhan da
dwoc didu tri v6i e ché enzym chuyén am:m angiotensin, bao moa
perindopril. Cac ua: t6 nguy co lam téng kali mau bao moB suy thdn, gidm
chirc nang thén, tubi (>70 tudi), sg dudng, cic bién co x4y ra mo:m thoi,
dac biét 1a mét nude, mat bu Ed omF nhiém toan chuyén héa va sir dung
dong thoi véi cac thube loi tidu gitt kali (nhu mEB_SEoS: oEoS:on
triamteren hodc amilorid), ché phdm bd sung kali va cac mubi thay thé c6
chira kali; hodc bénh nhén st dung céc thude khac lam tang kali huyét
thanh (vi du Theparin, co-trimoxazole dugc biét dén la
Q_Bmﬁ_..ow:qqmz_wmam%owmﬁoHov Viée sir dung b sung kali, cac thudc loi
tiéu giit kali hodc cdc mudi thay thé c6 chira kali dic biét trén bénh nhén
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suy than c6 thé lam ting c6 y nghia néng do kali _Eu\mﬂ thanh. Tang kali
maéu c6 thé giy ra loan nhip nghiém trong, d6i khi co Em dan dén tir vong.
Néu viéc dimg ddng thoi cac thudc néi trén dugc coi 1a cn thiét thi can sir
dung thén trong va thuong xuyén theo doi kali huyét thanh.

- Su mét kali va gidm kali méu 12 nhiing nguy co chinh cua thube
loi tiéu thiazid va céc ﬁr_._oo loi tidu gidng thiazid. Nguy co khdi phét ha
kali méu (<3,4 mmol/1) cin dugc phong ngura trén nhiing bénh nhén cé yéu
t5 nguy co cao nhu bénh nhan lon tudi v/ hodic bénh nhan suy dinh dudng
c6 hodc khéng didu tri nhiéu thudc, bénh nhan xo gan bi phil va cb truéng,
bénh nhan bi bénh ddng mach vanh va bénh nhén suy tim.

Trong trwdng hop nay, ha kali mau 1am tang ddc tinh tim cia cac glycosid
tro tim va nguy co loan nhip.

Céc cé thé voi khoang cach QT dai cling 1a dbi tuong c6 nguy co, cho du
do bam sinh hay do ding thude.

Ha kali mau, cling nhu nhip tim cham, 1a yéu t6 din dén loan nhip tim
nghiém trong, dic biét xoin dinh, ¢6 thé de doa dén tinh mang.

Kiém soét kali w:%ﬂ twong thuong xuyén hon duoc yéu cau trong tht ca
céc truong hop ké trén.Viéc do kali huyét twong nén duoc tién hanh trong
tudin dAu tién sau khi bt dau diéu tri.

Néu phét hién mirc kali thép, viéc didu chinh 14 cén thiét.

Canxi

Thudc loi tiu thiazid va cac thube loi tiéu gidng thiazid c6 thé lam gidm
lugng canxi bai tiét qua nudc tiéu va lam tang nhe va thoang qua luong
canxi huyét tuong. Ting canxi méu déng ké c6 thé do cudng tuyén gidp
chua duge phat hién truée do. Trong trudng hop ndy, viéc didu tri nén
dimg truéc khi tham do chire ning tuyén giép.

Tang huyét 4p moum mach thin

Piéu tri ting :E\Q ap monm mach than 14 viéc tai tudi mau. Tuy nhién, Gc
ché enzym chuyén dang angiotensin ¢4 thé c6 tac dung & nhitng bénh nhan
tang huyét ap dong mach than dang doi phau thuat hodc khéng thé phau
thudt.

Néu TRIPLIXAM dugc ké don cho nhitng bénh nhén di biét hoic :m?
ngd hep ddng mach thén, didu tri nén dugc cmﬁ diu trong bénh vién véi
viéc theo ddi chirc nang than va kali, do mot s6 bénh nhén s& bi suy thén
c6 hdi phuc khi dirng diéu tri.

Ho

Ho khan da dwgc ghi nhan khi sir dung céc thubc trc ché enzym chuyén
dang angiotensin. Ho dic trung la ho dai ding va chim diit sau khi ngimg
diéu tri. Nguyén nhin do dung @Eoo nén duoc cin nhéic trong triéu chimg

m:%ﬂrmsoogo_maﬁmsm.mmr.Embosmmow% ?.QQ Emurﬁmsmw.m:
méu c6 thé gay ra’loannhip ng _m ‘. trong, doi khi cé Eo dan dén tir vong.
Néu viéc dung ddng thdi cac “thudc néi trén duge coi la can thiét thi can st
dung thén trong va thudng xuyén theo ddi kali huyét thanh.

- Su mét kali va giam kali mau la nhiing nguy co chinh cua thube
loi tiéu thiazid va cac EcoO loi tidu gidng thiazid. Nguy co khoi phat ha
kali mau (<3,4 mmol/l) can duoc phong ngira trén nhimg bénh nhén c6 yéu
t nguy co cao nhu bénh nhén 16n tubi va/ hodc bénh nhén suy dinh dudng

¢6 hodic khéng didu tri nhiéu thubc, bénh nhén xo gan bi phi va cb trudng,

“bénh nhan bi bénh ddng mach vanh va bénh nhén suy tim.

Trong truomg hop ndy, ha kali mau lam ting ddc tinh tim cia cac glycosid
tro tim va nguy co loan nhip.

Céc c4 thé v6i khoang cach QT dai ciing 1a d6i twong c6 nguy co, cho du
do bam sinh hay do ding thude.

Ha kali mau, cling nhu nhip tim chém, la yéu 8 dan dén loan nhip tim
nghiém trong, d4c biét xofn dinh, c6 thé de doa dén tinh mang.

Kiém soét kali rE\mH tuong thudng xuyén hon dwoc yéu cau trong tat ca
cac truong hop ké trén. Viée do kali huyét twong nén dugc tién hanh trong
tuan dAu tién sau khi bt mm: didu tri.

Néu phéat hién mic kali Em? viée didu chinh la can thiét.

Canxi

Thudc loi tiu thiazid va céc thubc lgi tiu giong thiazid o thé lam giam
Eoﬁm canxi bai tiét qua nuéc tidu va lam tang nhe va thoang qua lugng
canxi huyét twong. Ting canxi mau dang ké& c6 thé do cudng Eua: mpm@
chua duoc phat hién truée dd. Trong trudng hop nay, viée diéu tri nén
dimg trudc khi thdm do chirc néng tuyén giap.

Tang huyét 4p ncsm mach thin

Diéu tri ting :_.J\Q 4p dong mach than la viéc tai tu6i mau. Tuy nhién, ¢
ché enzym chuyén dang angiotensin ¢ thé ¢o tac dung & nhiing bénh nhén
ting huyét ap dong mach than dang doi phu thuét hodc khong thé phiu
thuit.

Néu TRIPLIXAM duoc ké don cho nhiing bénh nhén da biét hoic :mE
ngd hep ddng mach thén, didu tri nén dugc _um: du trong bénh vién véi
viéc theo di chirc nang thén va kali, do mot sb bénh nhan s& bi suy than
¢6 héi phuc khi dimg diéu tri.

Ho

Ho khan d3 duoc ghi nhén khi st dung cac thudc Ge ché enzym chuyén
dang angiotensin. Ho déc trung 13 ho dai ding va chédm dut sau khi nglng
diéu tri. Nguyén nhin do ding thubc nén duoc cin nhic trong triéu chimg
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nay. Néu viéc didu tri bang mét thude tc ché enzym chuyén dang
angiotensin van dugc uu tién, viée mmﬁ tuc diéu tri c6 thé duoc cén nhéc.
Xo vira dgng mach

Nguy co ha huyét ap ¢ thé xuét hién & tit ca cac bénh nhin nhung ddc
biét cha ¥ nhiing bénh nhén cé bénh thiéu mau co tim hoic thidu ning tuén
hoan ndo, véi viéc diéu tri bit dau & liéu thap.

Ting huyét 4p cép tinh

Hiéu qua va dd an toan cua amlodipin trén bénh nhéan tang huyét ap cép
tinh chua dugc thiét 14p.

Suy tim /Suy gidm chirc ning tim

Bénh nhén suy tim nén duoc didu tri voi su cin trong.

Trong mdt nghién ctru 1au dai, so sinh v&i gia duge trén nhitng bénh nhén
¢6 suy tim nang (NYHA d6 III-IV), tac dung phu pht phdi duge béo céo
cao hon & nhém dung amlodipin khi so sanh v6i nhém gia duge. Cac
thubc chen kénh canxi, bao gdm amlodipin, nén duoc st dung voi su cén
trong trén bénh nhan suy tim sung huyét, vi ching c6 thé 1am tang bién cb
fim mach va tir vong. Thudc loi tidu thiazid va céc thubc loi tidu gibng
thiazid c6 thé lam giam luwong canxi bai tiét qua nudc tiéu va lam ting nhe
va thoang qua luong canxi huyét twong. Tang canxi mau dang ké c6 thé do
cudng tuyén gidp chua duoc phat hién trude d6. Trong trudng hop nay,
viéc diéu tri nén dimg trudc khi thim do chire nang tuyén giap.

Trén nhitng bénh nhén cé suy tim ning (dd V), diéu tri nén duogc bét dau
dudi su giam sat y t& va giam liéu khoi tri. Khong nén dimg didu tri voi
céc thudc chen beta trén nhiing bénh nhén ting huyét ap c6 bénh dong
mach vanh: nén phéi hop thudc vic ché enzym chuyén dang angiotensin
véi thube chen beta.

Hep dong mach chii va van hai 14/ bénh co' tim phi dai

Céc thubc tic ché enzym chuyén dang angiotensin nén dugc si dung thén
trong khi ding cho cac bénh nhén c6 tic nghén dong méu di ra tir tht trai.
Bénh nhan tiéu dwong

Trén bénh nhén tiéu dudng phu thude insulin (xu hudng tu phat tang kali),
didu trj nén duoc khai diu duéi s gidm sat y té va véi liéu thép.

Mic dudng huyét nén dwoc theo ddi chat trén nhiing bénh nhan tiéu duong
trude d6 da dugc didu tri bang céc thude tiéu dudng dang ubng hoic
insulin, dc biét trong thang dau tién khi didu tri véi cc thude tc ché
enzym chuyén dang angiotensin.

Kiém so4t dudng huyét 13 quan trong db6i v6i bénh nhén tidu dudng, dic

nay. Néu viée diéu tri Uwsm mot thudc tc ché enzym owcu\ms dang
angiotensin van duoc wu tién, viéc tiép tuc didu tri c6 thé duoc cAn nhic.
Xo vira ddng mach

Nguy co ha huyét 4p co6 thé xuit hién & tAt ca cdc bénh nhén nhung dic
biét chi y nhitng bénh nhén c6 bénh thidu méu co tim hodc thiéu ning tudn
hoan nio, voi viée didu tri bat dau & lidu ::mﬁ.

Tiing huyét 4p cAp tinh

Hiéu qua va dd an toan cua amlodipin trén bénh nhan tang huyét 4p cap
tinh chua dugc thiét lap.

Suy tim /Suy gidm chirc ning tim

Bénh nhén suy tim nén dugc didu tri v6i sy can trong.

Trong mdt nghién ctru lau dai, so sanh v6i gia duoc trén nhitng bénh nhén
¢6 suy tim nang (NYHA dd III-IV), tic dung phu phi phéi duoc béo cdo
cao hon & nhém ding amlodipin khi so sanh véi nhém gia dugc. Cac
thudc chen kénh canxi, bao mm:.: amlodipin, nén duoc sir dung voi sy can
trong trén bénh nhén suy tim sung huyét, vi ching ¢4 thé 1am tang bién cb
fim mach va tir vong. Thubc loi tiéu thiazid va cdc thudc loi tiéu gidng
thiazid c6 thé lam giam lugng canxi bai tiét qua nudc tiéu va lam ting nhe
va thoang qua luong canxi huyét twong. Ting canxi méu dang ké c6 thé do
cudng tuyén giap chua dugc phat hién trude do. Trong trudng hop nay,
viéc diéu tri nén dimg trude khi tham do chirc néng tuyén giap.

Trén nhimg bénh nhén c6 suy tim nang (46 IV), didu tri nén dugc bat dau
du6i s gidm sét y té va giam liéu khoi tri. Khong nén dimg diéu tri véi
cac thubc chen beta trén nhiing bénh nhan ting huyét 4p c6 bénh dong
mach vanh: nén phdi hop thudc e ché enzym chuyén dang angiotensin
v6i thube chen beta.

Hep dong mach chi va van hai 14/ bénh co tim phi dai

Céc thubc tic ché enzym chuyén dang angiotensin nén dugc st dung thén
trong khi ding cho cdc bénh nhén ¢6 tac nghén dong méu di ra tir that trai.
Bénh nhan tiéu dwong

Trén bénh nhan tiéu dudong phy thue insulin (xu huéng tu phat ting kali),
didu tri nén duoc khoi diu dudi su gidm saty té va véi lidu thép.

Mitc dudmg huyét nén dugce theo doi chit trén nhitng bénh nhén tiéu dudng
truée d6 da dwoc diéu tri bing cac thude tidu duong dang ubng hoic
insulin, dac biét trong thang dau tién khi diéu tri véi cdc thude de che
enzym chuyén dang angiotensin.

Kiém soat dudng huyét la quan trong d6i v6i bénh nhén tiéu dudng, dic
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Tuong tu cac thudc e ché enzym &E%g dang angiotensin khéc, tac dung
ha huyét ap cua perindopril ¢6 thé kém hiéu qua hon trén bénh nhén da
den, c6 thé 13 do ty 1é hoat tinh renin huyét tuong thip & quén thé bénh
nhan da den ting huyét 4p cao hon.

Phiu thuat/Gay mé

Uc ché enzym chuyén dang angiotensin c6 thé giy ha huyét ap trong
trudng hop gy mé, déc biét khi thubc gdy mé c6 kha néng ha huyét ap.

Do d6 viée diéu tri tc ché enzym chuyén dang angiotensin ¢ tac dung kéo
dai nhu perindopril dugc khuyén cdo 1 nén dimg trudce khi phiu thuit
khoang m&t ngay.

Suy gan

R4t hiém khi, c4c e ché enzym or&\ou dang angiotensin lién quan dén
hoi chimg bat d4u bang ching vang da & mat va tién trién thanh hoai tir
gan bao phét va (doi khi) tir vong. Co ché ctia hoi chimg nay chua dugc
hiéu r5. Bénh nhan st dung thudc e ché enzym chuyén dang mum_oﬁm:m_s
bi tang vang da va ting dang ké enzym gan nén ngung str dung thudc trc
ché enzym chuyén dang angiotensin va can dugc theo dai y té thich hop.
Thoi gian ban thai ciia amlodipin bi kéo dai va gia tri AUC cao hon & bénh
nhén suy giam chirc ning gan; E:Qom céo lidu chua duge thiét lap. Do d6
amlodipin nén dugc khoi tri tai lidu Emﬁ v6i su cin trong, c4 khi khoi tri
cling nhu khi téng lidu. Didu chinh lidu chdm va kiém soét chit ché c6 thé
duoc u\oc ciu & nhiing bénh nhén suy gan nang.

Hiéu qua cua viéc két hop trong TRIPLIXAM chua dugc kiém tra trén
bénh nhén suy gan. Lién quan dén hidu qua cia mdi thanh phin trong phéi
hop nay, TRIPLIXAM chdng chi dinh & bénh nhan bi suy gan ning, va
than trong ddi voi bénh nhén suy gan nhe dén vira.

Acid uric

Xu huéng bi bénh gout ¢ thé ting &
tang.

Ngwoi 16m tudi

Nén kiém tra chic néng thdn va mic kali truéc khi bat mmc didu tri. Lidu
dAu tién cdn dugc diéu chinh theo dép mg ciia mirc huyét ap, dac biét
trong nhiing truong hop mét nu6e va dién giai dé tranh khéi phat con ha
_Ewmﬁ ap dot ngot.

& bénh nhan 16n tudi nén thin trong trong viée tang liéu amlodipin.

Ta dugc

Ham luong Natri

Triplixam chita dudi 1mmol Natri (23mg) trong mdi vién, vé co ban gin
nhu khdéng chira Natri.

& nhitng bénh nhén c6 acid uric mau

Twong tu cac thude trc ché enzym o::%mz dang angiotensin khac, tic dung
ha w&ﬁ ap cua perindopril ¢é thé kém hiéu qua hon trén bénh nhén da
den, c6 thé 13 do ty 1 hoat tinh renin huyét twong thép & quin thé bénh
nhén da den ting r&\oﬂ ap cao hon.

Phiu thudt/Gay mé

Uc ché enzym chuyén dang angiotensin c6 thé gay ha huyét ap trong
truong hop gy mé, déc biét khi thube gy mé co6 kha nang ha huyét &p.

Do d6 viéc diéu tri tic ché enzym chuyén dang angiotensin ¢ tac dung kéo
dai nhu wmzzao_ua: dugc khuyén céo 1a nén dimg trudc khi phau thuat
khoang mét ngay.

Suy gan

Rét hiém khi, c4c i ché enzym chuyén dang angiotensin lién quan dén
héi chimg bit diu bang ching vang da & mét va tién trién thanh hoai ti
gan bao phat va (d6i khi) tir vong. Co ché cua hoi chimg nay chua duogc
hidu r5. Bénh nhan st dung thudc e ché enzym chuyén dang angiotensin
bi téng vang da va ting dang ké enzym gan nén ngung sur dung thude trc
ché enzym chuyén dang angiotensin va can duoc theo di y té thich hop.
Thoi gian bén thai cia amlodipin bi kéo dai va gia tri AUC cao hon & bénh
nhin suy giam chuc nang gan; E:Gdc cao lidu chua dugc thiét 1ap. Do d6
amlodipin nén dugc khdi tri tai lidu Emﬁ v6i su cén trong, ca khi khéi tri
cling nhu khi Esm lidu. Didu chinh liéu cham va kiém soét chit ché c6 thé
duoc yéu cdu & nr:sm bénh nhén suy gan ning.

Hiéu qua cia viéc két hop trong TRIPLIXAM chua dugc kiém tra trén
bénh nhén suy gan. Lién quan dén hiéu acm clia mdi thanh phén trong ﬁro_
hop nay, TRIPLIXAM chéng chi dinh & bénh nhén bi suy gan ning, va
than trong ddi véi bénh nhén suy gan nhe dén vira.
Acid uric

Xu huéng bi bénh gout ¢6 thé ting & nhitng bénh nhan c6 acid uric mau
tang.

Ngudi lom tubi

Nén kiém tra chirc ndng than va mic kali trudce khi bét dau diéu tri. Lidu
dAu tién cin duoc dicu chinh theo mm_u ling ciia mitc huyét ap, dic biét
trong nhing trudng hop mét nude va dién giai dé tranh khéi phat con ha
:E\mﬁ ap dot ngdt.

O bénh nhan 16n tudi nén than trong trong viéc tang liéu amlodipin.

Ta duge

Ham luwong Natri

Triplixam chita duéi Immol Natri (23mg) trong mai vién, vé co ban gin
nhu khéng chira Natri.

Gitt nguyén
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CO THAI VA CHO CON BU

Do 4nh hudng ctia cac thanh phin riéng 1& trong san phim ESH hop trén
viéc mang thai va cho con b, TRIPLIXAM khong duoc khuyén céo st
dung trong thai ky dau. Chéng chi dinh TRIPLIXAM trong thai ky thi hai
va thir ba.

Chéng chi dinh TRIPLIXAM trong thoi m_mu cho con ba. Quyét dinh can
thyc hién d6 la ngimg cho con bl hay :mqsm sir dung TRIPLIXAM phu
thude vao tam quan trong ctua didu tri nay voi ngudi me.

CO THAI VA CHO CON BU

Do 4nh huéng cta cac thanh phén riéng 1 trong san phim EHQ hop trén
viéc mang thai va cho con bl, TRIPLIXAM khdng dugc khuyén c4o st
a::m trong thai ky dau. Chébng chi dinh TRIPLIXAM trong thai ky thit hai
va thir ba.

Chéng chi dinh TRIPLIXAM trong thoi gian cho con bu. Quyét dinh cén
thuc hién d6 la ngimg cho con bu hay ngling sir as:m TRIPLIXAM phu
thudc vao tam quan trong cua diéu tri nay voi ngudi me. @H\

Mang thai: Mang thai:
Perindopril: Perindopril:

Viée sir dung thudc e ché m:N%E n__:%ms dang mum::m:m:u khong
dwoe rr:wou cdo trong thai ky diu. Viéc sir dung thuoc trc ché enzym
chuyén dang angiotensin la chéng chi dinh trong thai ky thi hai va
thir ba.

Viéc sit dung thudc e ché enzym chuyén dang u:m_o»mum_u khéng
dwoe E:aa: cdo trong thai ky m»:. Viée sir dung thudc irc ché enzym
chuyén dang angiotensin la chéng chi dinh trong thai ky thir hai va
thi ba.

wm:m ching dich t€ lién quan dén nguy co gdy quai thai sau khi sir dung
cac ormﬁ ttc ché enzym chuyén dang angiotensin trong thai ky dau chua di
dén két luén; tuy nhién mdt sy tang nhe nguy co la khong thé loai trir. Trir
khi viéc tiép tuc st dung thube e oﬁm enzym chuyén dang angiotensin
duoc coi 14 cin thiét, bénh nhan c6 ké hoach mang thai nén duoc chuyén
sang diéu tri bing thubc chdng ting huyét ap khac da thiét 1ap duoc dir liéu
an toan cho viéc st dung khi mang thai. Khi da dugc chan doén c6 thai,
didu tri véi E:oo trc ché enzym &Eu\o: dang angiotensin nén diung lai
ngay lap tic, va néu c6 thé, bt diu bang trj liéu khac thay thé.

Viéc sir dung thudc tre ché enzym chuyén _dang angiotensin trong thai ky
thr hai va thr ba duoc biét dén gy ra nhiém doc thai nhi (suy giam chirc
néng thén, thiéu 61, chdm xuwong héa hdp so) va ddc tinh so sinh (suy thén,
ha huyét ap, ting kali mau).

Trong trudong hop di& st dung thube tc ché enzym chuyén dang
m:mSﬁ:mE trong thai ky thu hai, khuyén céo siéu 4m kiém tra chirc nang
thén va hép so.

Tré so sinh ¢6 me di s dung thube wc ché enzym chuyén dang
angiotensin can phai dugc theo dai chit ch& viéc ha :E\S ap.

Indapamid:

Khéng ¢6 hodc ¢6 dir lidu gié han (it hon 300 phu nit mang thai) tir viéc sir

dung indapamid & phu nit mang thai. Kéo dai viéc sir a::m thiazid trong

sudt thai ky thir ba ¢ thé 1am giam thé tich huyét tuong clia me cling nhu

lru lwong mau tit cung — nhau thai, c6 thé gay thiéu mau nhau thai cuc bd
va cham phét trién. Hon nita, mét sb trudong roﬁ hiém gip cia ha dudng

Bing ching dich té lién quan dén nguy co gy quai thai sau khi st dung
céc chit trc ché enzym chuyén dang angiotensin trong thai ky dau chua di
dén két luéin; tuy nhién mot sur ting nhe nguy co la khong thé loai trir. Trur
khi viée tiép tuc sir dung thude e ché enzym chuyén dang angiotensin
dwoc coi 1a can thiét, bénh nhén c6 ké hoach mang thai nén dwoc chuyén
sang diéu tri domsm thubc chéng tang huyét ap khac da thiét 1ap duoc dir liéu
an toan cho viéc sir dung khi mang thai. Khi da duoc chén doan c6 thai,
didu tri voi ﬁrcoo tic ché enzym orcu\ms dang angiotensin nén dimg lai
ngay E@ tire, va néu c6 thé, bit dau bang tri ligu khac thay thé.

Viéc sir dung thude tc o_._m enzym oﬁ:%oﬂ dang angiotensin trong thai ky
thir hai va thir ba dugc biét dén gy ra nhiém doc thai nhi (suy giam chiic
nang théan, thiéu 6i, chdm xwong héa hdp so) va doc tinh so sinh (suy than,
ha huyét 4p, ting kali mau).

Trong truomg hop dd st dung thubc e ché enzym chuyén dang
angiotensin trong thai ky thir hai, khuyén cdo siéu 4m kiém tra chiic ning
thén va hdp so.

Tré so sinh c6 me d& sit dung thudc tc ché enzym chuyén dang
angiotensin cdn phai dugc theo di chat ché viée ha huyét 4p.

Indapamid:

Khéng c6 hoac cé dit liéu gié han (it hon 300 EE nil mang thai) tir viéc sir
dung indapamid & phy nit mang thai. Kéo dai viéc sir dung thiazid trong
subt thai k¥ thi ba c6 thé lam gidm thé tich huyét tuong ciia me ciing nhu
lwu lwgng méu tir cung — nhau thai, c6 thé gy thiéu mau nhau thai cuc bd
va cham phét trién. Hon nita, mot s6 trudng hop hiém gip cia ha dudng
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méu va giam tiéu ciu & tré so sinh da duoc béo céo sau tiép xic ngan han.
Céc nghién ciu trén dong vat khdng chi ra cac tic dyng c6 hai tryc tiép va
gi4n tiép t&i d6c tinh sinh san.

Amlodipin:

D6 an toan clia amlodipin trong thai ky ciia ngudi chua duge thiét lap.
Trong céc nghién ciru trén dong vat, doc tinh sinh san da dugc quan sat &
lidu cao.

Cho con b

TRIPLIXAM duogc chdng chi dinh trong thdi ky cho con bu.

Perindopril:

Do khéng c6 dit liéu lién quan dén viéc sir dung vmﬂsaova trong qua trinh
cho con by, perindopril khéng duoc wr&\ow c40 va uu tién céc diéu tri thay
thé voi voi hd so an toan da duoc thiét 1ap trong qua trinh cho con bu, dic
biét khi cho bt tré so sinh hodc tré sinh non.

Indapamid:

Khéng c6 du théng tin v& su bai tiét clia indapamid/ cac chat chuyén héa
vao sita me.

Qua méin véi cac thude din xudt ciia sulfonamide va ha kali mau c6 thé
xay ra. Khong thé loai trir nguy co dbi voi tré so sinh/ tré nho.

:amvm::ﬁ_ lién hé mat thiét v0i cac thudc loi tidu thiazid c6 lién quan t6i
s gidm hoac tham chi tre ché tiét sita trong thoi gian cho con bi.

Amlodipin

>E_om€5o dwoc bai tiét qua sita me. Ti 18 lidu con nhén duoc tir me duoc
uée luong theo khoang tir phén vi 3-7%, v6i muc ti da 14 15%. Hién chua
biét anh hudng cia amlodipin t6i tré bi me.

Kha ning sinh san:

Chung cho ﬁmxS&oﬁEN va indapamid:

Céc nghién ciru vé ddc tinh m_mr san EE:m dua ra bang chimg nao vé anh
hudng trén kha ning sinh sin & chudt cai va chuft duc. Khong c6 anh
hudng nao trén khé ning sinh san trén ngudi dugc udce tinh.

Amlodipin:

Thay mo_ 6 hdi phuc vé sinh héa & dau tinh tring d4 duoc bao céo trén
mot sé bénh nhan dugc diéu tri véi thudc chen kénh canxi. Khéng du dir
liéu 14m mmsm lién quan dn kha ning anh huéng cla amlodipin trén kha
ning sinh san. O mdt nghién citu trén chudt, cac phan timg bét loi duge ghi
nhén trén kha ning sinh san cia chudt duec.

mau va giam tiéu cau & tré so sinh d4 duoc bao céo sau ﬁmﬁ XUc ngan han.
Céc nghién ctu trén dong vat khéng chi ra cac tdc dung c6 hai truc tiép va
gian tiép téi ddc tinh sinh san.

Amlodipin:

D6 an toan ciia amlodipin trong thai ky ctia ngudi chua duge thiét lap.
Trong cac nghién ciru trén dong vat, doc tinh sinh san da dugc quan sat &
lidu cao.

Cho con bil

TRIPLIXAM duoc chéng chi dinh trong thai ky cho con bu.

Perindopril:

Do khong c6 dit liéu lién quan dén viéc sir dung perindopril trong qué trinh
cho con b, perindopril khong dugc EE%% c40 va uu tién céc didu trj thay
thé v&i véi hd so an toan da duoc thiét 1ap trong qua trinh cho con bu, dic
biét khi cho bt tré so sinh hodc tré sinh non.

F&aﬁnii

Khéng c6 da thong tin vé su bai tiét cia indapamid/ cac chét chuyén héa
vao sita me.

Qué4 méan véi cac thudc din xuit cta sulfonamide va ha kali mau co thé
x4y ra. Khong thé loai trir nguy co dbi voi tré so sinb/ tré nho.

Ea%maa lién hé mat thiét vGi cac thubc loi tidu thiazid c6 lién quan t6i
sy giam hodc 9&: chi tic ché tiét sia trong thoi gian cho con bi.

Amlodipin

>B_om€5w duoc bai tiét qua sira me. Ti 18 liéu con nhén duoc tir me duoc
uée lwgng theo khoang tir phan vi 3-7%, véi mirc 61 da 12 15%. Hién chua
biét anh hudng ctia amlodipin téi tré b me.

Kha néng sinh sidn:

Chung cho perindopril va indapamid:

Céc nghién ctru vé doc tinh mEr sén wro:m dwa ra bang chimg nio vé anh
hudng trén kha nang sinh san & chudt cai va chudt duc. Khéng ¢ anh
hwdng nao trén kha nang sinh san trén ngudi duge wéc tinh.

Amlodipin:

Thay d8i ¢6 hdi phuc vé sinh héa & déu tinh tring di dugc bo cdo trén
mbt sé bénh nhan duge didu tri v6i thude chen kénh canxi. Khéng du dit
lidu 1am mm:m lién quan dén kha ning anh huéng cua amlodipin trén kha
ning sinh san. O mdt nghién ctru trén chudt, cac phéan Gng bat loi duoc ghi
nhén trén kha ning sinh san cta chudt duc.

e
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ANH HUONG TREN KHA NANG LAI XE VA VAN HANH MAY
MOC

Chua cé :mrmms ctru vé anh huéng cia TRIPLIXAM trén kha ning lai xe
va vin hanh may moc.

Perindopril va indapamid khéng 4nh hudng dén kha ning 14i xe va véin
hanh may méc nhung nhitng phan Gng riéng biét lién quan dén viéc ha
huyét 4p c6 thé xdy ra & mot vai bénh nhén.

Amlodipin ¢6 thé ¢6 anh huédng nhe hodc vira trén kha nang 1ai xe va vén
hanh may méc. Néu c4c bénh nhan ¢ céc triéu chimg oromm mat, dau du,
mét mo6i hodc budn ndn, kha ning phan timg c6 thé bi suy giam.

Két qué 1a kha nang lai xe va vin hanh mdy méc c6 thé bi suy giam.
mr:wos c4o than trong dic biét khi khoi tri.

ANH HUONG TREN KHA NANG LAI XE VA VAN HANH MAY
MOC

Chua c6 nghién ciru vé anh huéng cia TRIPLIXAM trén kha néng lai xe
v vin hanh may méc.

wmﬁnaowﬂ: va indapamid khong anh hudng dén kha ning 1ai xe va van
hanh may méc nhung nhiing phan Wng riéng biét lién quan dén viéc ha
huyét ap c6 thé xdy ra & mot vai bénh nhén.

Amlodipin ¢6 thé ¢6 anh hudng nhe hodc vira trén kha ning lai xe va vén
hanh may méc. Néu céc bénh nhan c6 céc tridu chimg chéng mit, dau dau,
mét moi hodc budn ndn, kha ning phan ing c6 thé bi suy giam.

Két quéa la khé nang lai xe va véan hanh may moéc co thé bi suy giam.
Khuyén céo than trong dic biét khi khdi tri.

Gifr nguyén

TUONG TAC THUOC VA CAC DANG TUONG TAC KHAC

Céc dir liéu 14m sang chi ra ring viéc phong bé kép hé renin-angiotensin-
aldosteron g:m vige két hop thube tc ché enzyme chuyén dang
m:m_o.ﬁnsmE thubc chen thu thé msm_oﬂm:mE IT hodc aliskiren lién quan dén
tAn suét cao hon ciia cac bién cb @3 loi nhu ha huyét p, tang kali mau va
suy giam chirc nang than (bao gbm suy than cép) khi so véi viée sir dung
mdt thudc trc ché hé renin-angiotensin-aldosteron don lé.

Thude lam ting kali mau

Mét vai thudc hosc ligu vrm_u didu tri ¢6 thé 1am tang kali méu: aliskiren,
mudi kali, thuéc loi tidu giit kali, thudc @c ché enzym chuyén amsm
angiotensin, thudc khang thu thé angiotensin I (ARB), thude _khéng viém
giam dau khoéng steroids, heparin, cac tac nhén uc ché mién dich nhu
ciclosporin hodc tacrolimus, trimethoprim. Sy két hop clia cac thudc nay
lam gia ting nguy co ting kali mau.

Cic phdi hop chong chi dinh

Aliskiren: & bénh nhén tidu dudng hoic suy than, ting nguy co ting kali
mAu, trdm trong hon bénh Iy thin va ting nguy co bénh tat tim mach va tir
vong.

Diéu tri ngoai co thé: Diéu tri ngoai co thé din dén méu zﬂu xuac voi cac
bé mit mang dién tich &m nhu thim tach hozc loc mau bing mot sd mang
loc tbc dd cao nhit dinh (nhu mang polyacrylonitril) va loai bé lipoprotein
ty trong thap gzm dextran sulphate do lam tdng nguy co' phan ng man
cam. Néu viée diéu tri _nay duogc yéu cdu, cin can nhic sir dung loai mang
loc khac hodc mét thube chdng ting huyét 4 ap khac.
Sacubitril/ivalsartan:Viéc st dyng dong thdi perindopril  v6i
sacubitril/valsartan duoc chdng chi dinh do viéc phdi hop cia tc ché

TUONG TAC THUOC VA CAC DANG TUONG TAC KHAC

Céc dit liéu lam mmpm chi ra ring viéc @rozm bé kép hé renin-angiotensin-
aldosteron gsm viée két hop thuéc @c ché enzyme chuyén dang
angiotensin, thubc chen thu thé angiotensin II hofc aliskiren lién quan dén
tAn suat cao hon ciia céc bién cb cmﬁ loi nhu ha _Eu\oﬁ ap, Ssm kali mau va
suy giam chirc nang thén (bao gbm suy than cAp) khi so v6i viée sir dung
mot ﬁrcmo tic ché hé renin-angiotensin-aldosteron don 1é.
Thude lam tang kali mau

Mot vai thudc hoic liu ﬁrmﬁ didu tri c6 thé lam téang kali mau: aliskiren,
mudi kali, thubc loi tiu giii kali, thudc Gc ché enzym chuyén mmsm
m:m_o_ngm_n thudc khang thu thé angiotensin II (ARB), thude khang viém
giam dau khong steroids, heparin, cdc tac nhan tc ché mién dich nhu
ciclosporin ho#c tacrolimus, Q_BnﬁrovEB Su két hop cua céc thude nay
lam gia tdng nguy co tang kali mau.

Cic phéi hop chéng chi dinh

Aliskiren: & bénh nhan tiéu dudng hodc suy thén, ting nguy co tang kali
mau, trAm trong hon bénh Iy than va ting nguy co bénh tit tim mach va tir
vong.

Diéu tri ngoai co thé: Piéu tri ngoai co thé din dén mau ﬂoﬁ xuc voi cac
bé mit mang dién tich Am nhu thdm tach hodc loc mau bang mot sé mang
loc téc d6 cao nhit dinh (nhu mang polyacrylonitril) va loai bé lipoprotein
ty trong thip _um;m dextran sulphate do lam tédng nguy co phéan ng man
cam. Néu viée diéu tri ‘nay duoc yéu cAu, can can nhic sir dung loai mang
loc khac hodc mot thube oromm tang r&ﬂ ap khac.
Sacubitrilvalsartan:Viéc st dung dong thoi perindopril  véi
sacubitril/valsartan duoc chéng chi dinh do viéc phdi hop cua wc ché
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neprilysin (NEP) va thubc tre ché enzyme o_E%os c6 thé 1am tang nguy co neprilysin (NEP) va thubc te ché enzyme or:%os c6 thé lam Q:m nguy co
phu mach. Sacubitril/valsartan chi dwoc bat dau sir dung 36 gio sau lidu phu mach. Sacubitril/valsartan chi dugc bat dau sir dung 36 gid sau lidu
cudi cing cua perindopril. Liéu phéap perindopril chi duogc bét ddu 36 gio | cudi cung cua cmzsmo_u:_ Liéu phap perindopril chi duoc bét dau 36 gio
sau lidu cudi ciing ctia sacubitril/valsartan. sau lidu cudi ciing cua sacubitril/valsartan.
Phéi hop khéng duoc khuyén cdo: Phéi hop khéng duoc khuyén cdo: _
Thanh  Twong tdc Twong tdc vdi cdc th ubc khic Thanh  Twong tic Tuwong tdc véi cdc thudc khdc
phin @i dwgc phin da_ dupc
biet  voi biet  vdi
cdc thudc cdc thuoc
perindo  Lithi Tang ¢6 hdi phuc ndng d6 lithi huyét thanh va | perindo Lithi Tang c6 hdi phuc ndng do lithi huyét thanh va
pril/ doc tinh da duoc bdo céo trong viéc sir dung | pril/ doc tinh da dugc béo céo trong viée s dung Giit nguyén
indapa ddng thoi lithi va thube G ché enzym chuyén | indapa ddng thdi lithi va thudc trc ché enzym chuyén
mid dang m:m_oﬁo:mE Str dung két hop perindopril, | mid dang manoﬁmsz Str dung két hop wozsmo?;
indapamid va lithi 12 khéng dugc _%565 céo, indapamid va lithi 1a khong dugc E:Qo: céo,
nhung khi omz thiét phai két hop, can theo dai nhung khi omn thiét phai wﬂ hop, can theo déi
than trong ndng db lithi huyét thanh. than trong ndng d9 lithi huyét thanh. @P\\
perindo  Aliskiren O cac bénh nhan khong bi dai thdo duong hoac | perindo Aliskiren O cac bénh nhan khong bi dai thao dudng hodc
pril suy thén, ¢6 nguy co tang kali mau, suy giam | pril suy thén, ¢6 nguy co ting kali mdu, suy giam
chiic niang théan, ting bénh ly tim mach va ty 1é chirc ning thén, ting bénh ly tim mach va ty I€
tr vong. td vong.
Tri litu D3 cb cac bdo céo trong y van, & cac bénh nhén Tri liéu D4 co cac bdo cdo trong y vin, & cac bénh nhén
phdi hop da c6 xo vita dong mach, suy tim, hodc tiéu phéi hop d& c6 xo vita déng mach, suy tim, hodc tidu
v6i thubc dudng cé tén thuong co quan dich, viéc sur v6i thubc dudng c6 tén thuong co quan dich, viéc st
uc ché dung ddng thdi thudc e ché enzym o::%os uc ché dung ddng thdi thudc tc ché enzym o?d\mu
enzym dang w:mwoﬁammﬁ va thubc chen thu thé enzym dang angiotensin va thubc chen thu Em
o::%m: mnmpoﬂmsm_u co lién quan véi viée gia ting tin nr:%»w: mam_oﬁ:mﬁ c6 lién quan véi vide gia ting tAn
dang sudt ha huyét ap, ngit, ting kali mau va suy dang sudt ha huyét ap, ngit, tang kali mau va suy
angiotensin  giam chirc :msm than (bao gdm suy than omvv angiotensin  giam chuc :msm than (bao gdm suy than cép)
va Ezmm khi so sanh véi viéc sir dung don tri liéu mét tac va  thudc khi so sanh véi viéc sir dung don tri liéu mot tac
chen thy thé nhén trong hé renin-angiotensin- mEom._“o_.oz chen thy thé nhan trong hé renin-angiotensin-aldosteron.
angiotensin ~ Phong bé kép (vi du st dung mét thubc e ché angiotensin  Phong bé kép (vi du sir dung mot thudc dc ché
enzym nrcu\g dang angiotensin v6i mt thube enzym o::%o: dang angiotensin voi mét thube
khang thu thé angiotensin IT) nén dwoc gi6i han khang thu thé angiotensin IT) nén duoc gi6i han
trong nhimng trudng hop riéng biét nhat dinh véi trong nhitng trudong hop riéng bigt nhat dinh v6i
su theo d&i chit ché chirc ning than, ndng do su theo di chit ché chic ning than, ndng dd
kali va huyét ap. kali va huyét 4p.
Estramusti Nguy co ting cac anh hudng bét loi nhu phu Estramusti Nguy co ting céc anh hudng bat lgi nhu phi
n mach thin kinh. n mach than kinh.
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Thubc giit Ting kali mau moo nguy co tir vong), dac biét Thubc git Tang kali mau (c6 nguy co tir vong), dac biét
kali khi két hop véi suy thdn (tac dung tang kali kali khi két hop véi suy than (tac dung &:m kali
(vi du” mau coéng hop). Phbi hop perindopril véi cac (vi du” mau cong hop). Phéi hop perindopril véi céc
 triamteren,  thudc da dwoc dé cap 1a khong dugc EE%o: triamteren,  thudc d4 dwoc dé cép la khong dugc _A:E\m:
amilorid...) cdo. Trong truong ‘hop ¢6 chi dinh phéi hop amilorid...) céo. ﬁonm truong hop ¢6 chi dinh phéi hop
,mudikali  niy, can sir dung cén trong va theo ddi thuong ,mubikali  niy, can st dung cén trong va theo dbi thuong
xuyén ndng o kali huyét thanh. D6i véi st xuyén ndng d6 kali huyét thanh. bbi véi sir
dung m_.u:,o:o_moﬁo: trong suy tim, xem phin dung mEnoso_ons trong suy tim, xem phan
“Phdi hop céan su thin trong dac biét”. “Phéi hop can su thin trong dac biét”.
Co- Bénh nhin st dung ddng thdi co-trimoxazole: Co- Bénh nhan st dung dong thdi co-trimoxazole
trimoxazole Q:Bo%o?_B\mc_wmamﬂroxmwo_ov c6 thé lam trimoxazole QE.:Q:ov:nim:_@aoﬂroxmwo_3 c6 thé lam
(trimethopri  tdng nguy co ting kali mau. (trimethopri  tAng nguy co tang kali mau.
m/sulfameth m/sulfameth
oxazole) oxazole)
Dantrolen O ddng vat, di quan sat thay rung that gy tir Dantrolen O dong vat, da quan st thay rung thét giy tir
(tiém vong va truy tim mach lién quan dén tinh trang (tiém vong va truy tim mach lién quan dén tinh trang
truyén) ting kali mau sau khi st dung dong thoi truyén) taing kali mau sau khi st dung ddng thoi
amlodi verapamil va dantrolen dudng tinh mach. Do | amlodi verapamil va dantrolen m:o,:m tinh mach. Do
pin nguy co ting kali méau, thudc chen kénh canxi | pin nguy co ting kali mau, thudc chen kénh canxi
nhu amlodipin dwoc khuyén céo tranh st dung nhu mE_o&?m duoc khuyén céo tranh sit dung
dbng thoi & nhitng bénh nhin dé tang than nhiét ddng thoi & nhiing bénh nhan dé ting than nhiét
4c tinh va dang phai kiém soat ting than nhiét 4c tinh va dang phai kiém soat ting than nhiét
ac tinh. ac tinh.
Budichim  Sinh kha dung c6 thé ting & mot s6 bénh nhin Budichim  Sinh kha dung c6 thé ting & mét sd bénh nhén
hoic nuéc  din dén tang hiéu qua ha huyét ap. hodc nuéc  dan dén tang hiéu qué ha huyét ap.
ép budi ¢ép budi
chim chum

Phéi hop yéu cdu thén trong dic biét:

Phéi hop yéu cdu thén trong dic biét:

Gilt nguyén

il

Thanh Tuwong tic dd Twong tdc véi cdc thube khic Thanh Twong tic di Twong tdc voi cdc thubc khic
phin duoe biét véi phin dwoe biét vii
cdc thubc cdc thubc

perindo  Baclofen Tang hiéu n_cm o:onm tang _Ev\oﬂ ap. Theo d6i | perindo  Baclofen Tang hiéu qua chong tang huyét ap. Theo dbi

pril/ rzu\mﬂ ap va didu chinh liéu chéng ting huyét | pril/ huyét ap va diéu chinh lidu chéng tang huyét

indapam \ ap néu can. indapam ap néu can.

id / Thubc chéng Khi mét wc ché enzym chuyén dang| id/ Thubc chéng Khi mot tGc ché enzym chuyén dang
viém  non- angiotensin dugc sir dung dong thoi voi mot viém non- angiotensin dugc st dung dbng thoi véi mot
steroid (bao thudc chong viém non-steroid (vi du acid steroid  (bao thubc chdng viém non-steroid (vi du acid
gom ca acid acetylsalicylic dung liéu khang viém, thudc tc gom cd acid acetylsalicylic ding liéu khang viém, thudc ¢
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momQ_mm:oé
¢ liéu cao)

ché COX-2 va NSAID khéng chon loc) c6 thé
lam suy giam tac dung oroum ting :5\2 ap.
Viée sit dung ddng thoi thubc e ché enzym
chuyén dang m:@oﬁosma v&i NSAID c6 thé
lam E:m nguy co suy gidm chirc nang than,
bao gém suy than omF va ting ndng d6 kali
huyét thanh, dic biét & nhitng bénh nhén da
c6 chic nang thin kém. Phoi hop nay nén
dugc sir dung thén trong, dic biét & ngudi cao
tudi. Bénh nhan nén dugc bu nuée hop 1y va
cén :rmo theo ddi chirc nang than sau khi bét
déu diéu tri phdi hop Eap va dinh _Q sau do.

acetylsalicyli
¢ liéu cao)

ché COX-2 va NSAID khéng chon loc) c6 thé
lam suy giam tac dung orozm ting :5@ ap.
Viéc st dung ddng thi thubc e ché enzym
chuyén dang angiotensin v6i NSAID ¢ thé
lam tdng nguy co suy giam chiic ning than,
bao gdm suy than om? va ting ndng dd kali
huyét thanh, dic biét & nhiing bénh nhan da
c6 chirc nang thin kém. Phéi hop nay nén
dugc sir dung théan trong, dic biét & ngudi cao
tudi. Bénh nhan nén duoc bl nudc hop ly va
c4n nhic theo di chitc ning than sau khi bit
dAu diéu tri phéi hop E&o va dinh 5\ sau do.

perindo
pril

Thudc chita
dai théo
dudng
(insulin,
thudc ha
duomg huyét
dang ubng)

Céc nghién ciu dich t& hoc cho rang viéc sir
dung ddng thoi thube trc ché enzym chuyén
dang angiotensin va cac thuéc chita dai thao
dudng (insulin, thubc ha dudng huyét dang
co;mv c6 thé 1am tang hiéu qua gidm dudng
huyét din dén nguy co ha duong E&Eﬁ Hién
tugng nay c6 kha ndng xut hién nhiéu rod
trong nhitng tudn ddu diéu tri phdi hop va &
nhiing bénh nhén suy thén.

ﬁémo loi
tiéu  khoéng
giir kali

Nhitng bénh nhén dang sir dung thudc loi tidu,
d3c biét nhitng bénh nhén c6 suy giam thé tich
vi/hodc mubi c6 thé bi giam r:wﬂ ap qua
mic sau khi khéi tri voi thude e ché enzym
chuyén dang angiotensin. Kha néng ha huyét
ap co Eo giam thiéu cmsm cach ngung st dung
loi tiéu, bang viéc bu thé tich va mudi trude
khi khéi trj v6i lidu thip sau d6 ting dan liéu
ctia perindopril.

Trong ting huyét 4p dong mach, khi céc tri
lidu loi tiéu trude do co thé gay suy giam thé
tich/mudi, can ngung thude loi tiéu trude khi
khéi tri v6i thude tic ché enzym chuyén dang
angiotensin, trong trudng hop nay mot thudc
loi tiéu khong giif kali co thé duoc sir dung lai
sau d6 hodc Q:So trc ché enzym orzu\ms dang
angiotensin can duoc st dung bat dau voi liéu
thap sau d6 ting dén lidu.

Céc nghién ciru dich t& hoc cho rang viéc st
dung ddng thoi thubc e ché enzym chuyén
dang angiotensin va céac thude chita dai thao
dudng (insulin, thubc ha dudng huyét dang
:oumv ¢6 thé lam ting hiéu qua giam duong
huyét dén dén nguy co ha duong :_.QQ Hién
tuong nay c6 kha nang xuit hién nhiéu rod
trong nhiing tudn dau didu tri phdi hop va &
nhitng bénh nhén suy than.

Nhirng bénh nhén dang st dung thudc loi tidu,
dac biét _:E,sm bénh nhén c6 suy giam thé tich
va/hodc mudi c6 thé bi giam _.Eu\oﬁ ap qua
mirc sau khi khoi tri voi thube tc ché enzym
chuyén dang angiotensin. Kha ning ha huyét
ap c6 thé giam thiéu _umsm cach ngung sir dung
loi tiéu, bang viéc b thé tich va mudi trude
khi khéi tri v6i lidu thAp sau d6 ting dan lidu
cta perindopril.

Trong tang huyét 4p Qosm mach, khi céac tri
liéu loi tiéu trude d6 c6 thé gay suy giam thé
tich/mudi, cén ngung thudc loi tiéu trude khi
khoi tri voi thube @ ché enzym chuyén dang
m:m_oazmﬁ trong truong hop nay mot thudc
loi tiéu khéng gift kali c6 thé dugc st dung lai
sau d6 hodc mEoo tic ché enzym &E%mb dang
angiotensin cin dugc sit dung bét dau véi lidu
thap sau d6 ting dén lidu.

Gift nguyén

G—

perindo Thubc chita

pril dai thao
dudng
(insulin,
thudc ha
dwong  huyét
dang ubng)
Thuée  loi
titu  khong
gitr kali
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Trong suy tim sung _E%mﬁ c6 sir dung loi tidu,
thudc tre ché enzym o::%oz dang m:muoﬁo:mﬁ
nén dugc bit diu 90: tri v6i liu rét thép, ¢o
thé sau khi giam lidu ctia cac thube loi tiéu
khong gitt kali agm két hop.

Trong tt ca cac trudong hop, chic nang thin
(ndng &b o_.omﬂE:v phéi dugc theo ddi trong
nhiing tudn ddu didu tri véi thude Gc ché
enzym chuyén dang angiotensin.

Thube

loi

tiéu gitt kali
(eplerenon,
spironolacton

)

Véi eplerenon hodc mﬁ:osc_moﬁon & liéu tr
12,5 mg mom 50 mg moi ngay va lidu thap cia
thudc trc ché enzym chuyén dang m:m_oﬁmme
Trong 90: tri suy tim d§ II-IV (NY HA) voi
phén suét ﬂonm mau <40%, va trudec do da
didu tri v6i thude tre ché enzym chuyén dang
angiotensin va thudc loi tiéu quai, c6 nguy co
tang kali mau, nguy co tir vong, dac biét trong
truong hop Wrosm tuan thu céc khuyén céo
trong phdi hop nay.

Trude khi bat dau diéu tri mro_ hop, kiém tra
su <wum mit ctia ting kali mau va suy thén.
Khuyén cdo theo dai chit ché kali va creatinin
méu trong thang dAu tién diéu tri, méi tudn
mbt 14n luc khoi ddu va hang thang sau dé.

», Trong suy tim sung huyét c6 sir dung loi tidu,
thuéc tic ché enzym chuyén dang m:mﬂoﬁ@bma
nén duoc bt ddu diéu tri voi lidu rét EEU_ no
thé sau khi giam lidu cia cac thube 1oi tiéu
khéng gift kali ac:m két hop.

Trong tat ca cac truong hop, chic nang thin
(ndng do creatinin) phai dugc theo ddi trong
nhitng tuén dau diéu tri voi thube dc ché
enzym chuyén dang angiotensin.

Thube

loi

tiéu gi kali
(eplerenon,
spironolacton

)

Vi eplerenon hoac wﬁ:o:o_moﬁo: & lidu tir
12,5 mg dén 50 mg mdi ngay va lidu thap cua
thubc e ché enzym chuyén dang angiotensin:
Trong diéu tri suy tim do II-IV (NYHA) véi
phén suét Snm mau <40%, va trude d6 di
diéu tri v&i thube e ché enzym chuyén dang
angiotensin va thubc loi tidu quai, c6 nguy co
ting kali mau, nguy co tir vong, déc biét trong
truong hop khéng tuin thi cac khuyén céo
trong phdi hop nay.

Trude khi bat dau didu tri phdi roﬁ kiém tra
su <mbm mit clia tang kali mau va suy thén.
Khuyén céo theo dai chat ché kali va creatinin
méu trong thang dAu tién didu tri, mi tudn
mot 14n lac khoi ddu va hang thang sau dd.

Racecadotril

Cac thudc twc ché enzyme n_._c%ms (nhu
perindopril) dad dugc biét 13 c6 thé giy phl
mach. Nguy co nay co thé ting Ién khi ding
monm thoi véi racecadotril (mét thudc ding dé
chdng tiéu or&\ cip).

Racecadotril

Céac thudc e ché enzyme orcu\m: (nhu
perindopril) da dugc biét 14 c6 thé gy phi
mach. Nguy co nay c6 thé ting lén khi ding
mo:m thoi voi racecadotril (mét thubc ding dé
chdng tiéu chay cip).

Cdc thuéc irc

Bénh nhan didu tri két hop véi céc thubc e

Cdc thuoc uc

Bénh nhan diéu trj két hop véi cic thube tc

ché  mTOR ché mTOR c6 thé ting nguy co bi phit mach ché mTOR ché mTOR c6 thé ting nguy co bi phtt mach
(nhue (nhir
sirolimus, sirolimus,
everolimus everolimus
Ri&.@:ﬁ:& temsirolimus)
indapam Thuoc  gdy Do nguy co ha kali mau, indapamid nén duoc | indapam Thuéc  giy Do nguy co ha kali mau, indapamid nén dugc
id x0an dinh st dung than trong khi ding chung véi cac | id x0én dinh stt dung thén trong khi ding chung véi céc

thudc gy xoan dinh nhu:
- Thubc chéng loan nhip tim nhém IA

thude gay xom,s dinh nhu:
- Thudc chdéng loan nhip tim nhém IA

Gift nguyén
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(quinidin, hydroquinidin, disopyramid);

- Thubc chéng loan nhip tim nhém III
(amiodaron, dofetilid, ibutilid, bretylium,
sotalol);

- Mot vai thudc an than kinh (chlorpromazin,
cyamemazin, levomepromazin, thioridazin,
trifluoperazin), cac thubc nhém benzamid
(amisulprid, sulpirid, sultoprid, tiaprid), nhém
butyrophenon (droperidol, haloperidol), céc
thudc an than kinh khéc (pimozid);

- Céc hoat chét khac nhu bepridil, o_mmﬁ:m
diphemanil, erythromycin dudng tinh mach,
halofantrin, mizolastin, moxifloxacin,
pentamidin, sparfloxacin, vincamin dudng tinh
mach, methadon, astemizol, terfenadin.

Phong ngira va didu chinh viéc giam kali néu
can, theo d6i khoang QT.

(quinidin, hydroquinidin, disopyramid);

- Thubc chéng loan nhip tim nhém III
(amiodaron, dofetilid, ibutilid, bretylium,
sotalol);

- Mét vai thudc an thin kinh (chlorpromazin,
cyamemazin, levomepromazin, thioridazin,
trifluoperazin), céc thubc nhém benzamid
(amisulprid, sulpirid, sultoprid, tiaprid), nhom
butyrophenon (droperidol, haloperidol), céc
thudc an than kinh khéc (pimozid);

- Céc hoat chét khac nhu bepridil, cisaprid,
diphemanil, erythromycin dudng tinh mach,
halofantrin, mizolastin, moxifloxacin,
pentamidin, sparfloxacin, vincamin duong tinh
mach, methadon, mmﬁoB_NoH terfenadin.

Phong ngira va didu chinh viéc giam kali néu
cén, theo d6i khodng QT.

Giff nguyén

Amphotericin
B (dudng tinh
mach), nhém
glucocorticoi
d va nhoém
mineralocorti
coid (dudng
toan  thén),
tetracosactid,
thudc nhuin
trang kich
thich

Tang nguy co ha kali (tdc dong cong hop).
Theo di ndng do kaki va diéu chinh néu can;
dic biét cén nhic trong cac trudng hop diéu
tri v6i glycosid tro tim. Khéng nén sir dung
thudc nhuan trang kich thich.

Amphotericin
B (dudng tinh
mach), nhom
glucocorticoi
d va nhom
mineralocorti
coid (dudng
toan  thén),
tetracosactid,
thuéc nhuén
trang  kich
thich

Tang nguy co ha kali (tic dong ogm hop).
Theo dai ndng d6 kaki va diéu chinh néu can,
dac biét can nhic trong cac trudng hop diéu
tri véi glycosid tro tim. Khéng nén st dung
thubc nhuan trang kich thich.

Glycosid tro
tim

Nong do kali Emv lam ting ddc tinh cia
glycosid tro' tim. Noéng d6 kali va dién tam dd
can duogc theo ddi va didu tri nay cin duoc
xem xét lai néu can thiét.

Glycosid tro
tim

Néng d6 kali Em% lam ting doc tinh cia
glycosid trg tim. Néng d6 kali va dién tam )
can dugc theo ddi va diu tri nay cin duoc
xem xét lai néu can thiét.

Allopurinol

Phéi hop diu tri v6i indapamide c6 thé lam
ting ti 1& cac phan Ung qua mén voi
allopurinol

Allopurinol

Phéi hop diu tri v6i indapamide c6 thé lam
ting ti 16 cac phan ung qua mén véi
allopurinol

amlodip Thubc _ cam

5

Khi phdi hop véi cic thubc giy cam vWmng

amlodip Thudc  cam

7

Khi phdi hop v6i céc thudc gdy cam tmng
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n

img CYP3A4

CYP3A4 da biét, ndng dd amlodipine trong
huyét twong ¢6 thé thay dbi. Do d6, can w_ma
soat huyét ap va cén nhac mﬁc chinh lidu
trong va sau khi ﬁwo_ hop thudc, dac biét 1a
véi cac thudc giy cam tng manh CYP3A4 (vi
du rifampicin, Hypericum perforatum).

Thudc tc ché |
CYP3A4

Viéc st dung dong thoi amlodipin véi Ecoo
{rc ché CYP3A4 manh va vira Q:soﬁu tic ché
protease, thudc khang nam azol, thudc khang
sinh phé réng nhu mJAEoEon verapamil
hay diltiazem) ¢6 thé 1am ting dang ké nong
d6 clia amlodipin. Nghién ctru 1dm sang chi ra
nhilng thay doi trong dugc mosm hoc nay co6
thé d& nhan thay hon & ngudi cao tudi. Theo
doi lam sang va chinh lidu do d6 duoc yéu
cAu.

Cé su tang nguy co bi ha huyét 4p & nhiing
bénh nhén dung clarithromyein v6i amlodipin.
Khuyén cdo can theo d3i chét ch& bénh nhén
khi st dung dong thdi amlodipin véi
clarithromycin.

in

ting CYP3A4

CYP3A4 da biét, ndng do amlodipine trong
huyét tuong ¢6 thé thay dbi. Do d6, can kiém
soat huyét 4p va cin nhéc 9m: chinh liéu
qgm va sau khi E,.o_ hop thube, ddc biét 1a
v6i céc thube gdy cam tung manh CYP3A4 (vi
du rifampicin, &%minﬁi perforatum).

Thudc tic ché
CYP3A4

Viéc str dung dong thdi amlodipin véi thudc
trc ché CYP3A4 manh va vira Q_.Eoo tic ché
protease, thudc khang ndm azol, thubc khang
sinh phé rong nhu erythromycin, verapamil
hay diltiazem) ¢6 thé lam ting ding ké ndng
d6 ciia amlodipin. Nghién citu 1am sang chi ra
nhiing thay ddi trong dugce dong hoc nay c6
thé d& nhén thiy hon & ngudi cao tudi. Theo
dsi 14m sang va chinh liéu do d6 duogc yéu
cu.

Cé su tang nguy co bi ha huyét 4p & nhiing
bénh nhén agm clarithromycin v6i amlodipin.
Khuyén cdo can theo d5i chat ché bénh nhan
khi st dung dong thoi amlodipin véi
clarithromycin.

Gift nguyén

Phoi hop cdn cdn nhac:

Phéi hop can cdn nhdc:

Thanh  Twong Sn dia Twong tdc véi cdc thubc khic Thinh Twong tdc dd Twong tdc vdi cic thube khdc .
phin dwoe Em« vdi phin  duwgc ?mn véi @_\\.
cdc thube cdc thubce
perindop Thubc orosm Téng kha ning o:o:m ting :Eaﬁ ap va tang | perindop H_Emo orosm Tang khé ndng orosm tang rcu\mﬂ ap va ting
ril/ trAm cam giong nguy co ha huyét ap tu thé ding (tac dong | ril/ trAm cam giéng nguy co ha huyét ap tur thé dimg (tac dong
indapami Imipramin cdng hop). indapami Imipramin cdng hop).
d/ (thuéc  chong d/ (thubc  chéng
amlodipi trim cam ba amlodipi trim cim ba
n vong), thudc an n vong), thubc an
thinkinh than kinh
Nhimg  thude St dung céc thudc chéng ting huyét ap Nhimg  thudc Su dung cac thubc chéng ting huyét ap
chong ting khéc c6 thé 1am ting thém tac dung ha huyét osm\:wm ting khac c6 thé lam ting thém tac dung ha huyét
huyét ap khac ap. huyét ap khac ap.
Nhém Gidm hiéu qui chéng tang huyét ap (giit Nhém Giam hiéu qua chdng tang huyét ap (gitt
corticosteroid, mudi va nude do corticoid). corticosteroid, mudi va nuée do corticoid).
tetracosactid tetracosactid
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perindop Thubc

ril

o:mnm
tang EQQ ap va
thubc giin mach

Str dung déng thoi voi nitroglycerin va cac
nitrate khac, hodc cac thubc gidn mach, ¢6
thé lam tang thém tac dung ha r:%m_“ ap.

Allopurinol,
thudc kim him
t¢ bao hoic
thubc twc ché
mién dich,
corticoid - dung
duodng toan thén
hodc
procainamid

Str dung ao:m thoi v6i cac thude e ché
enzym chuyén dang angiotensin ¢ thé dan
dén nguy co gidm bach cau.

Thudc giy mé

Céc thubc wc ché enzym chuyén szm
angiotensin ¢6 thé 1am tang tac dung ha éap
clia cac thubc giy mé nhit dinh.

Thubc loi tiéu
(loi tiéu thiazid
hoic loi tiéu

Pibu tri trude dé voi lidu cao céc thude loi
tiéu c6 thé dan dén sy suy giam thé tich va
c6 nguy co ha huyét dp khi khéi tri véi

quai) perindopril.

Gliptines Tang nguy co phu mach, do dipeptidyl
(linagliptin, peptidase dudng tinh mach (DPP-IV) suy
saxagliptin, giam hoat ddng bai gliptin, & cac bénh nhin
sitagliptin, diu tri phdi hop véi thudc e ché enzym
SEP@:E_E chuyén am:m mmm_oﬁozmwu

Thube gibng Cac thude gidng giao cam co thé lam giam
giao cam tac dung chéng tang huyét ap ciia cac thude

{rc ché enzym chuyén dang m:mﬂoﬁosma

Vang Phén tng Nitrotoid Q:m: chirng bao gbm do

birmg mit, budn nén, nén va ha r&:ﬁ ap)
duoc bao cdo hiém gip & nhiing bénh nhén
dang duwoc tiém mudi vang (Natri
aurothiomalate) va sir dung ddng thoi thube
trc ché enzym chuyén dang angiotensin bao
odm perindopril.

perindop Thude

ril

chéng
tang huyét 4p va
thudc gisn mach

Sir dung ddng thdi véi EQomJBaEm va céac
nitrate khac, hodc cac thubc gidn mach, c6
thé lam ting thém tac dung ha r:uaﬂ ap.

Allopurinol,
m,Emo kim hém
t¢ biao hodc

thube wc ché
mién dich,
corticoid dung
duwong toan thén
hoéc
procainamid

St dung mo:m thdi véi cac thude e ché
enzym chuyén dang mnm_oﬁsm_: c¢6 thé dan
dén nguy co gidm bach céu.

—

Thubc gy mé

Cac thubc Gc ché enzym chuyén dang
angiotensin c6 thé lam tang tac dung ha ép
clia céc thude gdy mé nhét dinh.

Thude loi tiéu
(loi tiéu thiazid
hoac lgi tiéu

Didu tri trude d6 voi liu cao cac thude loi
tiéu c6 thé din dén su suy giam thé tich va
c6 nguy co ha huyét dp khi khéi tri véi

quai) perindopril.

Gliptines Ting nguy co phu mach, do dipeptidyl
(linagliptin, ﬁnﬁmmmmm dudng tinh mach (DPP-IV) suy
saxagliptin, giam hoat dong bai gliptin, & cac bénh nhén
sitagliptin, diéu tri phdi hop véi thudc e ché enzym
vildagliptin) chuyén dang m:m_oﬁoum%

Thude gibng Céc thudc giong giao cam c6 thé lam giam
giao cam tac dung chéng téng huyét &p ciia cac thudc

trc ché enzym chuyén dang msmpoﬂosm_n

Vang Phan img Nitrotoid (triéu chimg bao gdm do

blrng mat, budn ndn, ndn va ha huyét 4p)
dwoc béo céo hiém gip ¢ nhiing bénh nhan
dang duoc tiém mudi vang (Natri
aurothiomalate) va st dung ddng thoi thube
trc ché enzym chuyén dang angiotensin bao
odm perindopril.

indapami Metformin

d

Nhiém toan lactic do metformin c6 thé gay
ra bdi suy than lién quan dén cac thube lgi
tiéu va dac biét 1a thude lgi tiéu quai. Khéng
str dung metformin khi ndng dd creatinin
huyét twong vuot qua 15 mgl

indapami Metformin

d

Nhiém toan lactic do metformin cé thé gy
ra bdi suy thén lién quan mms cac thudc loi
tidu va dac biét 1a thudc loi :9 quai. Khong
sit dung metformin khi néng d6 creatinin
huyét twong vuwot quad 15  mg/l
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(135micromol/l) & nam gigi va 12 mg/l (110
micromol/l) & nit gioi.

Thubc can
quang ¢ chia
iod

Trong céc trudng hop mét nuée do thude loi
tidu, c6 nguy co tang kha néng suy than cép,
dac biét khi dung ligu cao thubc can quang
¢6 chira iod. Bu nuédc cin phai thuc hién
truée khi sit dung hop chét chira iod.

Canxi (mudi)

Nguy co tang néng do canxi do viéc giam
thai trir canxi trong nudc tiéu.

Ciclosporin

Nguy co ting nong d6 creatinin v&i :osm dé
ciclosporin luu théng wwosm thay dbi, tham
chi khi khéng cé suy m_mE mudi va nudc.

(135micromol/l) & nam gi6i va 12 mg/1 (110
micromol/l) & nit giGi.

Thube
quang
iod

can
¢6 chba

Trong céc truong hop mét nuée do thude loi
tiéu, c6 nguy co tang kha néng suy than cép,
dic biét khi ding lidu cao thuc can quang
¢6 chira iod. Bl nudc cén phai thuc hién
truée khi stt dung hop chét chira iod.

Canxi

(mubdi)

Nguy co tang nong d6 canxi do viéc giam
thai trir canxi trong nudc tiéu.

Ciclos

porin

Nguy co ting nong do creatinin v&i :oum do
ciclosporin luu théng E.B:m thay dbi, thAm
chi khi khéng cé suy m_mE mudi va nudc.

amlodipi Atorvastatin,

n

digoxin hodc

warfarin

O cédc nghién ciru vé tuong tic trén lam
sang, amlodipin khong anh hudng dén duoc
ddng hoc cua atorvastatin, digoxin hodc
warfarin.

Tacrolimus

Cd nguy co bi tang ndng d4 tacrolimus mau
khi ﬁro_ hop véi amlodipin. Dé tranh doc
tinh ciia tacrolimus, cin theo ddi ndng d6
tacrolimus mau va diéu chinh liéu
tacrolimus thich hop khi ding amlodipin &
bénh nhan duoc didu tri bang tacrolimus.

Cac thudc trc
ché mTOR

Céac thubc ¢c ché mTOR nhu sirolimus,
temsirolimus va everolimus 12 nhiing co
chét cia CYP3A. Amlodipine 1a mdt chét
trc ché CYP3A yéu. Khi phdi hop st dung
cing voi cac thubc tc owo mTOR,
amlodipine c6 thé 1am ting ndng d6 céc
thudc trc ché mTOR.

Ciclosporin

Khoéng c6 cic nghién ciru twong tac thube
nao gifta Qo_om_uoE._o va amlodipin duoc
kiém sot & nhiing :mcq_ tinh nguyén khoe
manh hodic nhiing quén thé khac ngoai trir
E.Edm bénh nhén ghép thén, khi nhén thdy
ndng d6 day thay doi tang 1én (trung binh la
0%-40%) cua ciclosporine. C4n can nhac
theo d5i ndng db ciclosporine & nhitng bénh
nhén ghép than sir /dung amlodipin, va giam
lidu ciclosporine néu cin thiét.

amlodipi Atorvastatin,

n

digoxi

n hoac

warfarin

O cac nghién ciu vé tuong tdc trén lam
sang, amlodipin khéng anh hudng dén duoc
dong hoc cua atorvastatin, digoxin hoac
warfarin.

Tacrolimus

C6 nguy co bi S:m ndng d6 tacrolimus mau
khi phdi hop véi amlodipin. Dé tranh doc
tinh cia tacrolimus, cin theo dbi ndng dd
tacrolimus mau va didu chinh lidu
tacrolimus thich hop khi dung amlodipin &
bénh nhén dugc diéu tri bang tacrolimus.

Cac

thudc 1c

ché mTOR

Céc thude tc ché mTOR nhu sirolimus,
temsirolimus va everolimus 1a nhitng co
chit ciia CYP3A. Amlodipine 12 mdt chat
trc ché CYP3A yéu. Khi phdi hop sir dung
cing véi céc thube tc orm mTOR,
amlodipine ¢6 thé 1am ting ndng d§ céc
thude tic ché mTOR.

Ciclos

porin

Khoéng c6 cac nghién ctu twong tac thube
nao gilta Qo_o%om;o va amlodipin duoc
kiém soat & nhitng ngudi tinh nguyén khoe
manh hodc nhitng quén thé khac ngoai trir
nhitng bénh nhan ghép than, khi nhén thdy
ndng d6 d4y thay doi tang 1én (trung binh 14
0%-40%) ciia ciclosporine. Cin cén nhic
theo d&i nong dd omo_o%oabo 6 nhiing bénh
nhan ghép than sir dung amlodipin, va giam
lidu ciclosporine néu can thiét.
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Viéc st dung dong thoi da lidu amlodipin
10 mg véi simvastatin 80 mg din dn viéc
lam tang 77% ndng d6 cla simvastatin so
sanh véi simvastatin st dung don ddc.
Khéng dung qua 20mg simvastatin/ ngdy o
nhitng bénh nhan sir dung amlodipin.

Simvastatin

Viée su a::m dong thoi da liéu amlodipin
10 mg vé&i simvastatin 80 mg dan dén viéc
lam S,:m 77% néng d clia simvastatin so
sanh véi simvastatin st dung don ddc.
Khéng dung qua 20mg simvastatin/ ngay ¢
nhitng bénh nhén str dung amlodipin.

Simvastatin

TAC DUNG KHONG MONG MUON

Tém tét dit liéu an toan.

Phén img bét loi phd bién nhit dugc béo céo riéng r& cho @onun_o?,:
indapamid va amlodipin Ia: hoa mit, dau d4u, di cam, budn ngu, roi loan vi
gidc, suy giam thj mmmo nhin d6i, U tai, chéng mit, danh tréng nguc, do
bung mit, ha :cwﬂ ap (va cac anh hudng lién quan dén viéc ha huyét ap),
ho, khé thé, rdi loan da day-rudt (dau bung, tdo bén, tiéu chay, kho tiéu,
budn nén, nén, 8_ loan tiéu hoa), ngla, phat ban, phat ban c6 dat san,
chudt rit, sung mét c4 chén, suy nhugc, pht né va mét moi.

Béng tém tht cac phan img bt loi

Nhiing phan ing bét loi sau ddy duge quan st va bao cdo trong n:m trinh
m_mc trj voi perindopril, indapamid hodc amlodipin va dugc danh gia voi
tAn suat nhu sau: R4t phd bién (>1/10); wro bién (=1/100 dén <1/10);
khéng phé bién (>1/1000 dén <1/100); hiém (=1/10000 dén <1/1000); rat
hiém (<1/10000); chua duge biét dén (chua thé udc tinh tir cac dit lidu
hién co).

TAC DUNG KHONG MONG MUON

Tém tat dit liéu an toan.

Phan {mg bat loi phd bién nhit dwoc bdo cdo riéng r& cho mmznao?:
indapamid va amlodipin 13: hoa mt, dau dau, di cam, budn ngt, roi loan vi
gidc, suy giam thi gidc, nhin d6i, U tai, chéng mit, danh trong ngue, do
bimg mit, ha rcu\mﬂ ap (va céc anh hudng lién quan dén viéc ha huyét ap),
ho, khé thé, roi loan da day-rudt (dau _u_.Emu tdo bon, tiéu chay, kho tiéu,
go: nén, ndn, SH loan tiéu hoa), nglra, phét ban, phat ban c6 dat sén,
chudt rat, sung mit c4 chan, suy nhugc, pht né va mét moi.

Bang tém tét cic phén Gng bét loi

Nhiing ﬁrms ting bét loi sau ddy dugc quan st va bdo cdo trong qua trinh
m_mc tri v6i perindopril, indapamid hodc amlodipin va dugc danh gia voi
tin sudt nhu sau: Rét phd bién (=1/10); phd bién (=1/100 dén <1/10);
khéng phd bién (>1/1000 dén <1/100); hiém (=1/10000 dén <1/1000); rat
hiém (<1/10000); chua duge biét dén (chua thé uéc tinh tir cac dit lidu
hién c6).

Gitt nguyén
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Phanloai | , Tin suét Phn loai Tin suét
h¢ co quan | Tac dung khong hé co quan | Tac dung khong
theo mong mudn Perindopril | Indapamid | Amlodipin theo mong muén Perindopril | Indapamid | Amlodipi
odipin
MedDRA ¥ P P MedDRA p 3 P
Nhiém o £k Khéng phd || Nhiém e £o 1o Khéng phd
< \% - o2 2 & = 5
b iém mii , Rat hiém bién e Viém miii RAt hiém bida
Tang bach ciu Khéng phd i ) Téng bach cau Khéng phd
eosin bién * eosin bién * ) )
R loan Mit bach ciu hat | Rathiém | RAthiém - Réi loan MAt bach cdu hat | Rét hiém Rét hiém .
mau va h§ | Thiéu méu bt san - Rét hiém mau va h¢ | Thiéu méu bét san - Rét hiém
bach huyét I'Gizm toan thé Rt hidm bach huyét I'Gizm toan thé i
huyét cau huyét cau S ) )
Giam bach ciu Rt hiém Rithiém | Réthiém Giam bach cau RAt hiém Réathiém | Réthiém
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Giam bach cau

Giam bach cau

4t hié - - \ 4t hié - -
trung tinh Rt e trung tinh Hailion
S B e Rithiém | Réthiém - Tusnan Réthiém | Réthiém -
mau mau
Giam tidu ciu Rithiém | RAthiém | Réthiém Giam tiéu ciu RAthiém | RAthiém | Réthiém
Réi loan hé o Khéng phd Fieay ok Réi loan hé L% Khéng phd £, 1A
itBniel Quéa méan - bidn Rit hiém wiién dich Qué man bidn Rét hiém
3 £ Khéng phd g £ Khéng phd
Ha dudng huyét bin * - - Ha duong huyét bidn * - -
va.:m kali mau 6 Khong phé wam kali mau c6 Khéng ph 8
hoi phuc khi s - - hoi phuc khi I g - -
\ bién A bién
ngung su dung ngung su dung
Réi loan Ha natri mau W&o.mm mwo Orﬁm mwdo Réi loan Ha natri mau Nﬁﬁmm wro O_._Mm mwdo
N bién biét dén P bién biét dén
chuyén héa [ : - e chuyén héa | : ; F
va-dinh Tang dudng mau - - Réathiém |l ¢4 dinh Tang dudng mau - - Rét hiém
dudng Tang canxi mau - Rét hiém - dwdng Tang canxi mau - Rit hiém -
Suy giam kali v6i Suy giam kali v&i .
ha kali mau, dac ha kali mau, dac @,\
biét amEm.B trong } Chua mm_.Qo ) biét deﬂB trong ) QE.,m mm_,o.o ) . )
& quin thé bénh biét dén & quén thé bénh biét dén Giir nguyen
nhén c6 nguy co nhén ¢é nguy co
cao cao
Mt ngti - - Wrowm PG Mt nga - - w.rwo_”_,m pho
] bién bién
Thay d6i tAm . 2 . 3 Thay dbi tim . 5 . 2
trang (bao gom lo @Mﬂmm:ﬁro - Wrﬂmmzﬁ:o trang (bao gdm lo Wrﬂﬂw:_u:o - W_._ﬂmwzﬁro
Roi loan au) _ || R6i loan au)
tim than T B i ) ) Hﬂwoam pho || tm than | » o ) ) E.om,m pho
bién bién
" .« . | Khongphd £ . | Khéngphd
R6i loan gidc ngu bin - - RA&i loan gidc nglt bidn - -
Nhém lan Rat hiém - Hiém Nham l&n Rét hiém - Hiém
] Cho4ng vang Phd bién . Phé bién Choang vang Phb bién " Phé bién
Roi loan h¢ | Pau déu Pho bién Hiém Phd bién || Roi loan h¢ | Dau du Pho bién Hiém Pho bién
than kinh . - » 5 5 || than ki G . 5 5
Di cam Phé bién Higm | Knongpho |thankinh )y, 0 Phé bién mdm | OOLSpho
bién bién
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s Khéng phd 3y A . Khéng phd % . 2
Budn ngt bin * - Phé bién Budn ngu bidn * Pho bién Q
- Khéng phd I Khéng phd
Giam cam giac - - bidn Giam cdm giac - - bidn
. - Z . A 0 5 . .y A - A 5\: 5
Loan vi giac Pho bién - Hﬁ_oﬁm i Loan vi gi4c Pho bién - ong phio
bién bién
i ) i Wrom»m phd Bun i i Epoa,m phd
bién bién
Nedt Khéng phé | Chua duoc | Khong pho Nodt Khéng pho | Chua duoc | Khong pho
g bién * biét dén bién & bién * biét dén bién
Tang truong luc - - R4t hiém Tiang trrong luc - - R4t hiém
Bgh . in : . Rét hiém Bguh.thim . . Rét hiém
ngoai vi ngoai vi
R R B T R R R Y
P biét dén P Lup. S biét dén
ngoai thap) ngoai thap)
D6t qui co the M‘rq D6t qui c6 the thir
phat do ha huyét o phat do ha huyét )
ap qua mac & Rét hiém - - ap qua muc & Rét hiém - -
bénh nhén cd bénh nhin cé
nguy co cao nguy co cao
Kha niang khoi Kha nang khoi
phét bénh néo i Chua duoc i phét bénh ndo i Chua dugc )
gan trong trudng biét dén gan trong trudng bict dén
hop suy gan hop suy gan
. g 21k Chua dugc 25458 o . 214 Chua duogc T
Suy giam thi giac | Phd bién bidt dén Pho bién Suy giam thi gidc | Pho bién bit dén Phé bién
Réi loan Nhin déi - = -m Pho bién R#i loan Nhin d6i - - -m Pho bién
mit An thi ] waduge | mg A thi ] Chua dugc
Catithl bikt dén Cn 1 bikt dén -
o Chua duoc 5 5 Chua duoc
Ml g - biét dén ] SIS ] bidt dén -
\ U tai Phé bién ; Khéngphio § U tai Phé bién s i
Réi loan tai bien | Réjloan tai bién
va tai trong ) . g . 3 va tai trong L. .
Choéng mat Pho bién Hiém gap - Chéng mit Pho bién Hiém gap -
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. | Khéng phé 3k .« “\ Khéng pho .z
Dénh trong nguc bidn * - Pho bién Dénh trong nguc bidn * - Pho bién
. Khéng phd e Khéng pho i
Nhip tim nhanh bidn * - - Nhip tim nhanh bin * -
Pau thit nguc R4t hiém - - Dau thét nguc R4t hiém . -
Loan nhip tim Loan nhip tim
(bao gébm nhip o o R 2 (bao gém nhip o o R 2
, tim cham, nhip | Réthiém | Réthiém | KDOREPROJ tim cham, nhip | RAthiém | Réthiém E.%,m i
Réiloan | ghanh thit va bien  lIRéiloan | nhanh thit va en
tim rung nhi) tim rung nhi)
Nhoi méu co tim Nhoi mau co tim
thir phét 6 thé do thir phét c6 the do
hahuyetdp qua | par hiém - Rét hiém hahuytdpqua | par hiém - Rét hiém
muc ¢ nhiing muc ¢ nhiing
bénh nhan cé bénh nhéan cé
nguy co cao nguy co cao
Xodn dinh (co i Chua dugc ) Xoian dinh (co ) Chua m_na.o )
nguy co tir vong) biét dén nguy co tr vong) biét dén
D6 bimg mit - 5 Phé bién Do bimg mit - - Phé bién
Ha huyét 4p (va , Ha huyét 4p (va .
cachiey inglién | ppgpign | Réthiém | <MONE PO chohiéy inglién | ppspign | Réthigm | KNONEPRO
2. quan dén ha bién £. quan dén ha bién
Roi loan B Roi loan huvét 4 ;
mach uyét ép) mzch uyét 4p) s Qﬁ\
méu __ méu Viém mach DR - R4t hiém
Viém mach Khéng mro 2 Rét hiém o Chua Cap nhat theo
bién Hoi chimg Sy SmPC cia
Raynaud S bk ) ) ANSM
” = * dén
24k Khong phd 5, iF 5 5
. H Ph - s A4 Khéng phd
Réiloan ho | 0 bien bién || Réi loan ho |2 Pho bien ) bién
hap, ngue | Kh¢ thé Pho bién_ = Pho bién | hip, ngue | Kh the Phd bién " Phd bién
va trung Lok Khoéng pho va trung 5 g E Khéng phd
that Co that _.\..rm quan bidn - = thit = Co that phé quan Emm:w - -
Viém phdi ting Eio ok Viém phdi tan, iy ok
bach céu eosin FoitEm ) - bach ciu moa:m Rat e ) )
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Tiéu chay Phd bién = Phd bién Tiéu chay Phd bién - Phd bién
R&i loan tiéu héa | Phé bién - Phé bién R&i loan tigu héa | Pho bien - Pho bién
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Tang san nudu - - Rét hiém Téang san nudu - - Rét hiém
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Roi loan - T Roi loan - —
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Wto_ loan chic ) R&t hiém ) W<o_ loan chirc i Rét hiém )
ning gan ning gan
. A 14 Khéng phd : 214 Khéng phd
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Phét ban Phd bién i Bhongphc Phat ban Phd bién - Hhsugpho '
bién bién
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Xwong | Pau lung - - Khong pho Xuong | paulung - g Khéng phio
khép va md bién khép va md bién
lién két lién ket
C6 thé 1am x4u di C6 thé lam xAu di
tinh trang d& cé ) Chua m&o.n i tinh trang d& cé i Chua duoc
ciia lupus ban d6 biét dén clia lupus ban d6 biét dén i
hé thong hé thong
Réi loan 4 ;|| Réi loan i 2
than va tiét | Réi loan tidu tién - ’ wsﬁw%wo than va tiét | R4i loan tiéu tién _ . Eﬂw phC
n
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niéu

29/42

i . -~

N N\




SRR Khéng phd E g Khéng wrm
Tiéu dém - - bién Tiéu dém - bidn
2 5 5 g Khéng phé
Tiéu rat - - Wrﬂmmzvro Tiéu rat - Mw_mm:ﬁ °
Suy thén cip RAt hiém - - Suy than cép RAt hiém -
Suy thén Wrou.ﬂm Bho Rét hiém - Suy than E._om.ﬂm pho -
bién bién
R6i loan cuong Khéng phd i Khéng pho Ro6i loan cuong Khéng pho Khéng phd
Réi loan hé | duong 4 bién bién Réi loan hé | duong ] bién bién
m::w sin va Hmshm w:‘mm trién Khong phé me sin va Hm:»m E.mmﬁ, trién Khong phé
tuyén vu tuyén vu 0 nam - - bidn tuyen va tuyén v 0 nam - bién
gidi gidi
Suy nhuge Phé bién . Phb bién Suy nhugc Phé bién Phd bién
Mét moi . Hiém gip | Phd bién Mét moi - Phd bién
Phu i ) RAt wwm Phil ) Rit mwm
plicy bién i bién
o1 loan Khéng phé Khong phé || 201 f0an Khéng phé Khéng pho
0—..—:5“ va bau nguc U_m‘m W " Ummmﬂﬁ GFH_EN va Dau nguc U_m‘m W _Ummmu.p_u
tai vi tri A = | tai vi tri = =
dwa thuoe |Dau - - ﬂww:ﬁro dwa thuéc |Pau # Wrﬂmwmwro
e, AR Khéng phd Khéng phd g e o I B Khéng phd Khéng phd
Cam giac bét on bién * - bith Cam gidc bat 6n bidn * bién
5 — Khéng phd : - Khéng phd
Phui ngoai bién bidn * - - Phu ngoai bién bidn * -
2 Khéng phd £ Khéng phd
- bién * ) : Eak bién * -
A a E.—) 5 ~ A
) T#ng cén - - wwwu_u:o Téng cén - Hﬁrw:,m phd
Théng sb iy | Thong s6 T L —
Giam cén - . " Giam cén . v d o
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v 0 3 " Khong pho
Tang urea mau W:%Mm wro ) - Tang urea mau bi mm m 5 2
Tang creatinin —— Tang creatinin Khéng phé
mau ek - - mau A g - #
bién * bién
Tang bilirubin Hidm o% ) ) Tang bilirubin Hiém aip ) )
mau £8P mau i
Wik 'O % P - ik & Chua duoc % WA
Tang enzym gan Hiém gép OWM” MMMO Rat hiém T#ng enzym gan Hiém gip cm@ﬁ &mm Rat hiém
Giam huyét sac t6 £l Giam huyét sac tb _— ] ]
va heamatocrit Rat hiem j ) va heamatocrit Rat hiém
Kéo dai khoang Chua duoc Kéo dai khoang Eohia. i
QT ang dien - biét dén - QT wgng digh - biét dén -
tAm do tdm do
- . 2 Chua dugce B ; ; Chua duogc
Tang dudng mau - bidt dén - Tang dudng mau - bidt dén -
Tang acid uric Chua dugc i Téng acid uric i Chua duoc i
mau ) biét dén mau biét dén
Chén . Chén )
thwong :wo iy Khéng phd ) thwong =m@ » @@Jm pho . i
déec va bign | V&2 bién * dfc va bidn | & bién *
chitng chirng

*Tan sudt duoc tinh tir cdc thir nghiém ldm sang cho cdc bién co bat lgi
dupc bdo cdo tu nguyén.

Céc ca SIADH (hoéi o_Edm bai tiét hormone chéng loi tiéu khéng phi hop)
da duoc bao c4o v6i cac thude tic ché enzyme chuyén khac. SIADH ¢6 thé
coi 1a rét EoE nhung bién chimg c6 thé lién quan dén Gc ché enzyme
chuyén bao gdm perindopril.

Béo cdo phan (mg bét loi khi cé nghin
Béo c4o cac phan tng bat li khi c6 sm_: ngd sau khi san pham thubc duoc
cAp Eﬁﬁ la quan trong. N6 cho phép m_mB sét lién tuc cén can loi ich/nguy
co cua san EEE thudc. Céc chuyén gia y té duge yéu cdu béo cdo tat ca
phéan ung bét loi khi ¢6 nghi ngd.

*Tdn sudt dwoc tinh tir cdc thir nghiém lam sang cho cdc bién cé bat lpi

duge bdo cdo tur nguyén.

Céc ca SIADH (hdi chimg bai tiét hormone chéng loi tidu khong phu ro.E
da duge bao cdo voi cac thubc e ché enzyme chuyén khac. SIADH c6 thé
coi la rit EoE nhung bién chimng c6 thé lién quan dén tc ché enzyme
chuyén bao gdm perindopril.

Bo céo phan g bat loi khi c6 nghi ngd

Bdo cdo cac phan ing bét loi khi c6 :mE ngd sau khi san pham thubc duge
cp _u?o% 12 quan trong. N6 cho phép giam sét lién tuc can cén loi ich/nguy
cO cua san urma thudc. Céc chuyén gia y té dugc yéu cdu bio céo tat ca
phan wng bit loi khi ¢6 nghi ngd.

Giit nguyén

b

QUA LIEU VA CACH XU TRi

Khéng c6 thong tin v& qué liéu TRIPLIXAM & ngudi.

Déi véi su két hop perindopril/indapamid

Triéu chim g

CAc phan (ng bét loi c6 kha ning xdy ra nhét trong trudng hop qua lidu 12

QUA LIEU VA CACH XU TRi

Khéng c6 thong tin vé& qua liéu TRIPLIXAM & ngudi.
Déi véi su két hop perindopril/indapamid

Triéu n?\:m

Céc phan ing _umH loi c6 kha nang xay ra nhat trong truong hop qué lidu 1a
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ha r:%mﬁ ap, ddi khi kém theo budn ndn, ndn, dau bung, chéng mat, budn
ngu, rbi loan tdm SNS thiéu niéu ¢6 thé dan mmm v6 niéu (do giam thé
tich). Réi loan mubi va nuée (ndng d6 natri thép, ndng d kali thap) c6 thé
X4y ra.

Cdch xur tri

Céc bién phap d4u tién phai thuc hién bao gdm viéc nhanh nrosm loai bd
céc chét dd vao trong da day cmsm cach rida am day va/hoZc sir dung than
hoat, sau d6 bu nudc va cén bang dién giai & trung tAm y té dén khi héi
phuc.

ch xay ra ha _Euﬁ ap, c6 thé m&: tri vm:m cach dat bénh nhén & tu thé
nam :m:m v6i dAu ha thip. Néu cin c6 thé tiém truyén tinh mach dung
dich mudi ding truong, hodc sir dung bét ky bién phap tang thé tich nao.
Perindoprilat, dang c6 hoat tinh clia perindopril, c6 thé tham tach qua chay
than.

Déi véi amlodipin

Kinh nghiém vé qua lidu ¢6 chi dich trén ngui 12 rat it.

Triéu chung

Dit liéu hién c6 cho Emu\ tdng lidu qua muc c6 thé dén t6i gién mach ngoai
vi qua mic va ¢6 thé c6 phan xa nhip tim nhanh. Ha huyét 4p hé théng
manh va kéo dai din t6i sdc gdy tir vong da dugc bao cao.

Cdch xir tri

Ha huyét 4p ummm ké trén lam sang do qua lidu amlodipin cin duoc hd tro
tim mach bao gom theo doi thudng xuyén chirc nang tim mach va hg rm_uu
néng cao chén tay va cha y dén thé tich chat 1éng luu thdng va nude tidu.
M5t thube co mach cé thé hitu ich trong viéc phuc hdi truong lyc mach va
huyét ap, véi didu kién khong c6 chéng chi dinh. Tiém tinh mach canxi
gluconate c6 thé c6 ich trong viéc déo ngugc nhiing tac dong cia thube
chen kénh canxi.

Rira da day c6 thé c6 gid tri trong mot vai trudng hop. O nhiing ngudi tinh
nguyén khoe manh, viéc st dung than lén dén 2 gid sau khi st dung
amlodipin 10 mg d& cho thdy khia ning lam giam do hép thu cia
amlodipin.

Vi amlodipin cé ty 1€
nang mang lai ich loi.

lién két cao véi protein, chay than khéng c6 kha

ha FQQ ap, d6i khi kém theo budn nén, nén, dau bung, chéng mit, budn
ngy, r6i loan tdm Em,: thiéu niéu ¢6 thé mm: mos v6 niéu (do giam thé
tich). Réi loan mudi va nuée (ndng dd natri thép, nbng do kali thap) ¢6 thé
xay ra.

Cdch xuw tri

Céc bién wrmﬁ déu tién phai thuc hién bao gbm viéc nhanh chéng loai bd
céc chat da vao trong da day g:m cach rira da day va/hodc sir dung than
hoat, sau dé bl nudc va cén bang dién giai & trung tim y té dén khi hoi
phuc.

ch xay ra ha :E\Q ap, c6 M_._m mﬁm tri wmsm cach dat bénh nhén & tu thé
nam ngira voi dau ha thip. Néu cén c6 thé tiém truyén tinh mach dung
dich mubi dang qgﬁmu hodc sir dung bét ky bién phap tang thé tich nao.
Perindoprilat, dang c6 hoat tinh ctia perindopril, c6 thé thdm tach qua chay
thén.

Dbi véi amlodipin

Kinh nghiém vé qua lidu c6 chit dich trén ngudi 14 rét it.

Triéu chiing

Di liéu hién cé cho 93\ tbng liéu qué muc cé thé dén t6i giéin mach ngoai
vi qua muc va cé thé c6 E.&: xa nhip tim nhanh. Ha huyét 4p hé théng
manh va kéo dai din t6i soc gdy tir vong da dugc bao cdo.

Cdch xur tri

Ha huyét ap déng k& trén 14m sang do qua liéu amlodipin can dugc hd trg
tim mach bao gom theo ddi thuong xuyén chitc nang tim mach va ho :m?
néng cao chén tay va chiiy dén thé tich chat 1éng luu thdng va nude tidu.
Mot thude co mach c6 thé hitu ich trong viéc phuc héi truong luc mach va
huyét 4p, v6i diéu kién khéng c6 chéng chi dinh. Tiém tinh mach canxi
gluconate co thé c6 ich trong viéc dao ngugc nhiing tic dong clia thude
chen kénh canxi.

Rira da day c6 thé co m_m tri trong mot vai trudng hop. O nhitng ngudi tinh
nguyén khoe manh, viéc st dung than lén dén 2 gid sau khi sit dung
amlodipin 10 mg d& cho thdy kha ning lam giam dd hép thu cia
amlodipin.

Vi amlodipin cé ty 1€
nang mang lai ich loi.

lién két cao véi protein, chay than khéng c¢6 kha

Gilt nguyén

TINH CHAT DUQC LUC HOC

Nhém duoc ly diéu tri: @Eon rc ché enzym chuyén dang angiotensin,
thube ﬁso_ hop. Thudc e ché enzym chuyén dang angiotensin, chen kénh
canxi va loi tiéu. M2 ATC: C09BX01

TINH CHAT DUQC LUC HQC

Nhém duoe 1y didu tri: thude e ché enzym chuyén dang angiotensin,
thude @ro_ hop. Thubc e ché enzym chuyén dang angiotensin, chen kénh
canxi va loi tiéu. M ATC: C09BX01
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TRIPLIXAM la thudc ﬁro_ hop ba thanh EE: ha huyét ap vdi cac co ché
b sung cho nhau gitp kiém soat _._E\Q &p & bénh nhan tang huyét 4p.
Muéi perindopril arginin la thudc tc ché enzym chuyén dang angiotensin,
indapamid 12 thudc loi tiéu nhém chlorosulphamoy! va amlodipin la thubc
tic ché dong ion canxi thudc nhém dihydropyridin.

Pic tinh duoc 1y cia TRIPLIXAM 1a tong hop cac dic tinh duge ly cua

timg thanh phdn riéng biét. Thém vao d6, su két ‘hop
mw::ao_uz_::a%mﬂa tao ra tac dung hiép déng cong hidu qua ha huyét 4p
tir hai thanh phéan nay.

Co ché téc dung

Perindopril:

Perindopril 12 mot thudc tc ché enzym chuyén dang angiotensin, enzym
nay xuc tac cho su bién ddi angiotensin 1 thanh angiotensin II, mot chat
gy co mach; hon thé nita né con kich thich bai tiét aldosteron tir vo
thuong than va kich thich su thodi bién ctia bradykinin, mot chét gy gian
mach, thanh céc heptapeptid khong cé hoat tinh.

Két ncm la:

- giam bai tiét aldosteron,

- ting hoat déng cua renin trong huyét tuong, do d6 aldosteron khong
con mozm vai tro diéu hoa nguge am tinh,

- giam tong stc can ngoai bién v6i tic dong uu tién trén mach méu ¢ co
va than, khong kém theo gitt mudi va nudc hogc nhip tim nhanh phan xa
khi diéu tri 14u dai.

Téc dung ha :cu\ﬂ ap cla perindopril cling thé hién & nhiing bénh nhén c6
ndng do renin thap hogc binh thudng.

Perindopril téc dong thong qua chét chuyén héa cé hoat tinh cia né l1a
perindoprilat. Céc chét chuyén héa khéc khéng ¢ hoat tinh.

Perindopril 1am giam génh néng cho tim cm:m cach:

- lam gién mach mau, didu nay c6 m._o dugc tao ra bang cach thay d6i
trong chuyén hoa prostaglandin: giam tién ganh,

- 1am giam tong strc can ngoai bién: gidm hau ganh.

Céc zm:_o: ctru thye hién trén nhimg bénh nhan suy tim da cho thiy:

- mEE ap luc d6 diy cia tam that trai va tim that phai,

giam tong strc cAn mach mau ngoai vi,

- ting cung luong tim va cai thién céc chi sb tim,

- téng luu lugng mau trong co.

Céc két qua kiém tra ciing cho thay su cai thién nay.

Indapamid:

Indapamid 12 mét d4n xuat sulfonamid c6 mét nhan indol, lién quan vé mit

TRIPLIXAM la thudc wsom hop ba thanh phén ha huyét 4p véi cac co ché
bd sung cho nhau mE_u kiém soat Eai 4p & bénh nhan ting huyét ap.
Mubi perindopril arginin 1a thudc rc ché enzym chuyén dang angiotensin,
indapamid la thudc loi tiéu nhém chlorosulphamoyl va amlodipin 1a thude
tic ché dong ion canxi thudc nhém dihydropyridin.

Pic tinh duoc 1y cia TRIPLIXAM la tdng hop céc déc tinh dugce ly cha

tung thanh phin riéng biét. Thém vao do, su két ‘hop
vmzsaonn_::mm_umé_a tao ra tac dung hiép dong cong hiéu qua ha huyét 4p
tir hai thanh phan nay.

Co ché tic dung

Perindopril:

Perindopril 12 mét thude trc ché chuyén dang angiotensin I thanh
angiotensin II nén lam giam cac tac dung cua angiotensin II nhu:
giam co mach; giam tiét mmaoﬂﬂo: nén tang thai mudi nudc, vi vay
lam ha huyét ap; mat khac thudc con trc ché su thoai hoa bradykinin
(mot chat gay gidin mach) nén lam kéo dai tdc dung gidn mach clia
bradykinin dan dén ha huyét ap.

Két qua la:

- giam bai tiét aldosteron,

- ting hoat dong cua renin trong huyét tuong, do d6 aldosteron khéng
con déng vai trd diéu hoa nguoc am tinh,

- giam tdng stic can ngoai bién vdi tac dong uu tién trén mach mau ¢ co
va than, khong kém theo giit mudi va nudc hogc nhip tim nhanh phan xa
khi diéu tri 14u dai.

Téc dung ha :5\3 ap cua perindopril cling thé hién & nhimg bénh nhén c6
ndng d6 renin thap hogc binh thudng.

Perindopril tdc dong thong qua chat chuyén héa c6 hoat tinh clia n6 la
perindoprilat. Céc chét chuyén héa khac khéng c6 hoat tinh.

Perindopril lam giam ganh ndng cho tim cmsm cach:

- lam gi&n mach mau, diéu nay cé Ew duoc tao ra bang cach thay doi
trong o_,.cuas héa Eom.ﬁmq_m:a_: giam tién ganh,

- lam giam tdng stic can ngoai bién: giam hau ganh.

Cac nghién ctru thuc hién trén nhig bénh nhén suy tim d& cho thay:

- giam ap luc db ddy cuia tam thét trai va tim that phai,

- giam tong stic can mach mau ngoai vi,

- ting cung lugng tim va cai thién cac chi s6 tim,

- ting luu lugng mau trong co.

Céc két qua kiém tra ciing cho thdy sy cai thién nay.

Indapamid:

Dich lai,
trinh bay lai
dé lam o
nghia

o

Giir nguyén
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Txoo 1y hoc véi nhém thudc loi tiéu thiazid. Indapamid trc ché tai hép thu
natri & doan pha loéng cua vé than. Thube nay lam tang su bai tiét natri va
clorid qua nuéc cm: va ciing lam _“mzm bai tiét mot vrm: kali va magie, do
d6 lam ting bai tiét nude tiéu va c6 tac dung lam ha huyét ap.

Amlodipin:

Amlodipin 1a mét thudc chen kénh canxi thuc nhém a&%&owﬁa_: (chen
kénh chim hodc d6i khang ion canxi) va trc ché dong ion canxi xuyén
mang vao co tim va co tron mach mau.

Téac dung duoc luc

wmwN:moﬁwNN\HzmnhQEH&

O nhiing bénh nhéin ting huyét 4p khéng lién quan dén tudi tac, su phbi
hop wmzsaov:cﬁmmvmaa tao ra tic dung ha huyét ‘ap phu thude lidu trén
huyét ap tdm truong va huyét ap tam thu ca tu thé nim va tu thé ding.
Trong céac thir nghiém lam sang, ubng ddng thoi ﬁozmao?: va indapamid
tao ra tac dung hiép ddng hiéu qua ha huyét 4p so v6i udng timg thudc
riéng biét.

Perindopril :

Perindopril ¢6 hiéu luc trén tAt ca cac mirc 46 ting huyét 4p: nhe, vira hodc
ning. Giam huyét ap tdm thu va tdm truong duoc ghi nhén & cd hai tu thé
nam hodc dimg.

T4c dung ha huyét 4p dat tbi da trong khoang tir 4 dén 6 gid sau khi ubng
lidu don va duy tri trong 24 gid.

Kha ning trc ché enzym chuyén dang angiotensin con rat cao & gid thi 24,
khoang 80%.

o) nhiing bénh nhén c6 mmﬁ ing, huyét 4p tré lai binh thudng sau mét
thang diéu tri va duy tri & mic 6n dinh ma khéng gép hién tugng quen
thudc nhanh.

Khi ngimg thudc khong x4y ra hién tuong huyét 4p ting vot trd lai.
Perindopril ¢6 dic tinh lam gidn mach va khéi phuc tinh dan hoi cia cac
ddng mach 16m, sira chita nhiing thay mo_ md hoc trong cac dong mach giy
can tr& va qua do lam gidm phi dai thét trai.

Néu can thiét, viéc bd sung thém thudc lgi tiéu thiazid s& dan téi tac dung
hiép mo:m cdng.

Su nro_ hop mét thuc trc ché enzym chuyén n_mam angiotensin v6i mot
thuée loi :2_ thiazid 1am giam nguy co ha kali mau lién quan dén viéc sir
dung thudc loi tiéu don doc.

Indapamid :

Indapamid c6 tac dung ha huyét ap kéo dai trong 24 gid twong tw nhu don
tri liéu. Tac dung nay xay ra khi sit dung don déc & mic liéu ma tac dung

Indapamid 13 mét dan w:wﬁwﬁm@nﬁaa ¢6 mdt nhén indol, lién quan <o mat
duoc € hoc v6i nhém thude loi tiéu thiazid. Indapamid tc ché tai hép thu
natri & doan pha long ctia vo than. Thudc nay lam tang su bai tiét natri va
clorid qua nuéc :o_m va cling lam tang bai tiét mot _urm: kali va magie, do
d6 lam tang bai tiét nuée tidu va o6 tac dung lam ha huyét ap.

Amlodipin:

Amlodipin 12 mét thude chen kénh canxi thude nhém &_.JESE:._&E (chen
kénh chdm hodc dbi khang ion canxi) va tc ché dong ion canxi xuyén
mang vao co tim va co tron mach mau.

Téc dung duoc luc

Perindopril/indapamid.

O nhiing bénh nhén tang huyét 4p khong lién quan dén tudi tac, su vro_
hop vo:baochEammea tao ra tdc dung ha huyét ‘ap phu thude :mﬁ trén
huyét 4p tdm truong va huyét ap tam thu ca tur thé nim va tu thé dimg.
Trong céc thir nghiém 14m sang, =osm déng thoi vozsao?: va indapamid
tao ra tac dung hiép ddng hiéu qua ha huyét 4p so v&i udbng ting thude
riéng biét.

Perindopril :

Perindopril ¢6 hiéu luc trén tAt c cac mirc d6 tang huyét ap: nhe, vira hodc
néng. Giam huyét 4p tdm thu va tdm truong duoc ghi nhén & ca hai tu thé
nam hodc ding.

Téc dung ha huyét 4p dat t8i da trong khoang tir 4 dén 6 gid sau khi ubng
liéu don va duy tri trong 24 gio.

Kha ning trc ché enzym chuyén dang angiotensin con rit cao & gid thir 24,
khoang 80%.

0 nhing bénh nhin co dap c:mu huyét 4p tr& lai binh thudng sau mét
thang diéu tri va duy tri & mic 6n dinh ma khéng gip hién tuong quen
thudc nhanh.

Khi ngirng thudc khong xay ra hién tuong huyét 4p tang vot trd lai.
Perindopril cé dic tinh lam gidn mach va khéi phuc tinh dan héi cia céc
dong mach 16m, stra chita nhiing thay db1 md hoc trong cac déng mach gy
can tr¢ va qua do lam gidm phi dai that tréi.

Néu cin thiét, viéc bd sung thém thudc loi tiéu thiazid s& dan t6i tac dung
hiép mosm cong.

Su @wo_ hop mot thudc e ché enzym chuyén mm:m angiotensin voi mot
thudc loi tiéu thiazid lam giam nguy co ha kali mau lién quan dén viéc st
dung thubc loi tiéu don dbc.

Indapamid :

Indapamid ¢6 tac dung ha huyét ap kéo dai trong 24 gid tuong tu nhu don

o

Gili nguyén
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loi tidu 14 t6i _z:m:

Tac dung ha huyét ap ciia thubc ty 16 thuan véi su cai thién tinh dan hdi
ctia déng mach va giam sirc can & cac dong mach nhé cling nhu tbng stc
can mach mau nmom: bién.

Indapamid lam giam phi dai that trai.

Khi lidu cta thude loi tiéu thiazid va cac :Eoo loi tiéu ho hang véi thiazid
téng, tac dung ha huyét ap s& dat tac dung trin trong khi lam gia tang céc
bién ¢ bét loi. Do d6 khong nén tang liéu thém néu khéng dat hiéu qua
didu tri.

Ngoai ra, & cac bénh nhén ting huyét ap, st dung thudc trong thdi gian
ngén, trung binh va dai han, indapamid da duoc chung minh:

- khéng anh hudng 1én chuyén hoéa lipid: triglycerid, LDL-cholesterol va
HDL-cholesterol,

- khéng anh huodng lén chuyén héa carbohydrat, ca & trén cac bénh nhén
tang huyét ap méc kém dai thio dudng.

Amlodipin :

Co ché tac ac:m ha rcv\mﬁ ap clia amlodipin la do tac dung gin truc tiép co
tron mach méau. Co ché chinh x4c 1am giam dau thét ngue cta amlodipin
chua duoc xac dinh hoan toan nhung amlodipin lam giam toan bd ganh
nang thiéu méau cuc bd boi hai tdc dung sau day:

>:;oa65 lam gidn céc tiéu dong mach ngoai bién va qua dé lam gidm
tdng sirc can ngoai bién (h4u ganh), abi nguoc hoat dong cua tim. Khi nhip
tim duy tri 6n dinh, tac dong giam tai nay cia tim lam giam ti€u thu nang
luong va gidm nhu ciu oxy cila co tim.

Co ché tac dung clia amlodipin cfing ¢6 thé lién quan dén su gidn dong
mach vanh va céc tiéu ddng mach vanh, trén ca viing binh thudng va S:-m
thiéu méu cuc bd. Su gidn mach nay lam ting cung cAp oxy cho co tim &
bénh nhén bi co thét déng mach vanh (hdi chimg Prinzmetal hodc cac dang
dau thét nguc).

O bénh nhan ting ::vi ap, dung mﬂ:anE mbi ngdy mdt 14n cho thiy sy
giam huyét 4p déng ké trén 14m sang & ca hai tu thé nam va dimg trong
sudt khoang thoi gian 24 gid. Do khoi phét tic dung chdm, amlodipin
dung dudng ubng khong gay ha :E\ﬂ ap cép.

Amlodipin khong lién quan dén bat ctr phan tmg b4t loi ndo trén chuyén
héa hay nhitng thay ddi ctia lipid trong :EBH twrong va thubc duge sir dung
phl hop cho nhiing bénh nhén hen phé quan, d4i thdo dudng va gout.

Hiéu qua lam sang va do an toan
TRIPLIXAM chua dugc nghién ciru vé ty 1é méc bénh va tir vong.
Perindopril/indapamid.:

tri liéu. Tac dung ndy xay ra khi sir dung don déc & mirc lidu ma tac dung
loi tiéu 14 ti thidu.

Téac dung ha ::%2 &p cua thudc ty 16 thudn v6i sy cai thién tinh dan héi
cia dong mach va mEB stic can & cac ddng mach nho cling nhu tbng sirc
can mach mau ngoai bién.

Indapamid lam giam phi dai thit trai.

Khi liéu ciia thudc 1oi tiéu thiazid va cac E:oo loi tiéu ho hang véi thiazid
téng, tac dung ha huyét 4p s& dat tac dung tran trong khi lam gia tang céc
bién cb bét loi. Do d6 khéng nén ting liéu thém néu khéng dat hiéu qua
diéu tri.

Ngoai ra, & cac bénh nhén ting huyét 4p, sir dung thubc trong thoi gian
ngan, trung binh va dai han, indapamid da duoc chung minh:

- khoéng anh huéng 1én chuyén hoéa lipid: triglycerid, LDL-cholesterol va
HDIL-cholesterol,

- khdéng anh hudng lén chuyén héa carbohydrat, ca & trén cac bénh nhan
tang huyét 4p mac kém dai thao dudng.

Amlodipin :

Co ché tac dung ha _Eu\ﬂ ap cla ﬁEon%E 1a do téc dung gian truc tiép co
tron mach mau. Co ché chinh x4c lam giam dau that nguc clia amlodipin
chua dugc xéac dinh hoan toan nhung amlodipin lam giam toan b ganh
nang thiéu mau cuc b bsi hai tac dung sau day:

Amlodipin lam gidn c4c tiéu dong mach ngoai bién va qua d6 lam gidm
tong stic can ngoai bién (hau mmaE d6i nguoc hoat ddng cta tim. Khi nhip
tim duy tri én dinh, tac dong giam tai ndy cia tim lam gidm tiéu thu nang
lwong va giagm nhu cau oxy ciia co tim.

Co ché tac Qzum cua amlodipin ciing c6 thé lién quan dén su gisn dong
mach vanh va c4c tiéu déng mach vanh, trén ca ving binh thudng va SEm
thiéu mau cuc bd. Su gidn mach ndy lam ting cung cép oxy cho co tim &
bénh nhén bi co thét ddng mach vanh (hoi chimg Prinzmetal hodc cac dang
dau that nguc).

O bénh nhan ting r:u\oﬁ ap, ding amlodipin mdi ngay mot 1dn cho thiy sw
giam huyét ap mmsm ké trén ldm sang & ca hai t thé nam va ding trong
sudt khoang thoi gian.24 gio. Do khéi phat tac dung chdm, amlodipin
ding dudng ubng khéng gy ha rcu\o# ap cap.

Amlodipin khéng lién quan dén bét ctr phan tng bat loi nao trén chuyén
héa hay nhirng thay ddi cua lipid trong huyét twong va thude duge sir dung
phtt hop cho nhiing bénh nhén hen phé quén, d4i thao dudng va gout.

Hiéu qua 14m sang va d6 an toan

TRIPLIXAM chua duoc nghién ciru vé ty 1é méc bénh va tlr vong.

Gitt nguyén
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PICXEL, mét nghién ciru mi d6i, ngiu nhién, da trung tdm cé st dung
thubc dbi chimg, danh gia qua siéu 4m tim, da so sénh tdc dung cua su
_u:o_ hop perindopril/indapamid trén phi dai that trai so v6i don tri liéu
bang enalapril.

Trong nghién ctru PICXEL, cdc bénh nhan tang huyét 4p c6 phi dai that
trdi (dwgce dinh nghfa 14 chi s6 khéi _co,:m co thét trai (LVMI) > 120 m\B
dbi vai nam gioi va > 100 g/m?® ddi vé6i nit gi6i) duoc phan nhém ngau
nhién udng perindopril tert-butylamin 2mg (twong duwong 2,5mg
vm::o_o?: E%:EV\EQ%NB_& 0,625mg hodc enalapril 10mg mot lan
trong ngay trong thoi gian didu tri mét nim. Mirc lidu duoc didu chinh dé
kiém soat duoc huyét 4p, cho t6i lidu perindopril tert-butylamin 8mg
(twong duong 10mg perindopril arginin) va indapamid 2,5mg hoéc
enalapril 40mg u6ng mot 14n trong ngay. Chi 34% bénh nhén duy tri didu
tri bang perindopril Hon-_uﬁﬁm_.:_s 2mg (twong dwong 2,5mg perindopril
S@E&}:am@mﬂaa 0 mmem (so v6i 20% diéu tri bing enalapril 10mg).
Két thic diéu tri, LVMI & nhém sit dung perindopril/indapamid (-10,1
g/m?) gidm :Eoc hon ¢6 y nghia so véi nhém sit dung enalapril (-1,1
g/m?) trong quan thé bénh nhén duwgc phén nhém ngau nhién. Su khéc 92
vé thay dbi LVMI giita c4c nhém la -8,3 (khoang tin cdy 95% (-11,5, -5,0),
p <0,0001).

Téc dung tét hon trén LVMI dat duge & mic lidu vozsaovﬂ_\iamﬁ&s&
cao hon so v&i lidu cho phép perindopril/indapamid 2,5mg/0,625mg va
perindopril/indapamid 5mg/1,25mg.

Lién quan dén huyét 4p, su khac biét trung binh udc tinh gitta cAc nhéom
trong quan thé dugc phan nhém :mm: nhién 14 -5,8 mmHg (khoang tin cdy
95% (-7,9, -3,7), p < 0,0001) dbi véi huyét 4p tAm thu va -2,3 mmHg
Qﬁromam tin cdy 95% (-3,6,-0,9), p = 0,0004) dbi véi huyét ap tim truong
tuong tmg, trong d6 nhém sir dung perindopril/indapamid ¢ tac dung tht
hon.

Nghién ctu ADVANCE 12 mét thir nghiém ngau nhién, da trung tim, da
n:oo gia duoc thiét ké giai thira 2x2 nham muc dich x4c dinh nhifng | lgi ich
ctia viéc két hop giam _.Eu\ﬁ mﬁ bing thudc E,_o_ hop lidu c¢b dinh
perindopril / indapamid so v6i gia duoc theo tiéu chudn diéu tri hién hanh
(so sanh mu d6i) va kiém soét dudng huyét tich cuc bang phéac dd dua trén
gliclazid giai vro:m kéo dai (muc tiéu 12 ndng d6 HbAlc thép hon hoic
cm:m 6,5%) so v&i kidm soat dudng huyét tidu chuén (PROBE [Thiét ké
tién ctru, nhin m&, phan nhém va thuc hién smmz nhién véi danh gia mu])
trén céc bién ching trén mach mau l6n va vi mach & bénh nhén dai théo
dudng typ 2.

Perindopril/indapamid:

PICXEL, mdt nghién ciu mu d6i, ngu nhién, da trung tdm c6 st dung
thudc dbi ching, danh gia qua siéu am tim, d& so sanh tic dung cia su
wroH hop perindopril/indapamid trén phi dai thét trai so v6i don tri liéu
bing enalapril.

Trong nghién ctiru PICXEL, cdc bénh nhan tang huyét 4p c6 phi dai that
tréi asdo dinh nghia 14 chi s6 khbi luong co that trai (LVMI) > 120 m\E-
d6i voi nam giéi va > 100 g/m? dbi véi nit giéi) dwoc phén nhém ngiu
nhién ubng perindopril tert-butylamin 2mg (twong duong 2,5mg
ﬁmE:mow:_ E.@EB::%BEE 0,625mg hoac enalapril 10mg mot lan
trong ngay trong thoi gian didu tri mot nam. Mirc lidu duge diéu chinh dé
kiém soat dugc huyét 4p, cho tdi lidu _ua:mao_uﬁ_ tert-butylamin 8mg
(twong duong 10mg perindopril arginin) va indapamid 2,5mg hodc
enalapril 40mg udng mot 14n trong ngay. Chi 34% bénh nhén duy tri didu
tri bang perindopril tert-butylamin 2mg (twong duong 2,5mg perindopril
mamEEv\Eamwmaa 0 mMmBm (so v6i 20% diéu tri bing enalapril 10mg).
Két thic diéu tri, LVMI & nhém st dung wm::aomz_bsmmwmaa (-10,1
g/m?) giam :Eom hon ¢6 y nghia so v6i nhém st dung enalapril (-1,1
g/m?) trong quén thé bénh nhan dugc phén nhém ngau nhién. Su khéc EQ
vé thay d6i LVMI gifta cdc nhém 14 -8,3 (khoang tin cdy 95% (-11,5,-5,0),
p <0,0001).

Téc dung t6t hon trén LVMI dat duwoc & mic liéu _umznaowd_bsmmwmaa
cao hon so véi lidu cho phép perindopril/indapamid 2,5mg/0,625mg va
perindopril/indapamid 5mg/1,25mg.

Lién quan dén huyét ap, su khac biét trung binh wdc tinh gitra cac nhém
trong quén thé dugc phan nhém smm: nhién 14 -5,8 mmHg (khoang tin cdy
95% (-7,9, -3,7), p < 0,0001) d6i voi huyét ap tam thu va -2,3 mmHg
(khoéang tin ciy 95% (-3,6,-0,9), p = 0,0004) db6i voi huyét ap tim truong
twong ung, trong d6 nhém sir dung perindopril/indapamid ¢6 tac dung tot
hon.

ZmEg ctu ADVANCE la mét thir nghiém ngau nhién, da trung tdm, da
quoc gia duoc thiét ké giai thira 2x2 nham muc dich xé4c dinh nhing loi ich
coa viéc két hop giam huyét dp bang thube vrom hop lidu ¢b dinh
perindopril / indapamid so véi gia duoc theo tiéu chuin diéu tri hién hanh
(so sanh mu Qo_v va kiém soét dudong huyét tich cuc bang phéc d6 dua trén
gliclazid giai phéng kéo dai (muc tiéu la zo:m d6 HbAlc thip hon hoic
_umzm 6,5%) so v6i kiém soat dudng huyét tidu chuén (PROBE H,E:oﬁ ké
tién ciru, nhdn md, phin nhém va thyc hién :mms nhién voi danh gia mu])
trén cac bién ching trén mach méu Ién va vi mach & bénh nhin déi théo

o
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Chi tiéu 14m sang chinh 14 tiéu chi gop céc bién cb mach méu lén (t& vong
do nguyén nhén tim mach, nhdéi mau co tim E.osm gly t vong, dot quy
khong gy tir <o:mu va vi mach (bénh thdn maoi phét hién, din bién x4u
hon, bénh vé mét) c6 thé xay ra.
Tdng s6 11 140 bénh nhan déi thio dudng typ 2 (gia tri trung binh: 66 tudi,
BMI 28 kg/m?, thoi gian bi bénh déi thdo duong 12 8 nam, HbAlc 7, 5% va
SBP/DBP 145/81 EEE@ da tham gia vao thir nghiém. Trong sb do, 83%
c6 ting huyét 4p, 32% va 10% da co tién sir bénh ly mach mau 16n hodc vi
mach twong Gmg va 27% ¢6 albumin niéu vi thé. Céc phuong phap didu tri
d6ng thdi bao gém thudc ha huyét mﬁ (75%), thudc ha lipid (35% chu yéu
14 cac statin 28%), aspirin hodc cac thudc chéng két tap tiéu ciu khéac
(47%).
Sau 6 tuln diéu tri khéi diu bing vozsaova:}samv.&ﬁa va cac bién phap
_cmB soat glucose huyét théng thuong, cac bénh nhén duge phan nhém
ngiu nhién ding gia duoc (n=5571) hodc dang phéi hop perindopril /
indapamid phdi hop (n=5569).
V6i thoi gian theo ddi trung binh _m 4,3 nim, két qua cho thy diéu tri bang
perindopril / indapamid gidm c6 y nghia 9 % nguy co trén chi tiéu 1dm
sang chinh (khoang tin cay 95% E 828:0 oo& ﬁlo 041).
Loi ich cia thude duge thé hién bang su giam c6 y nghia nguy co tir vong
tuong moH khoang 14 % (khoang tin cdy 95% [0,75;0,98], p=0,025), 18%
bién cb tir vong tim mach (khoang tin cdy 95% [0,68;0,98], p=0,027) va
21% cac bién cd than (khoang tin ciy 95% [0,74;0,86], p<0,001) & nhom
perindopril / indapamid so v6i nhém dung gia dugc.
Trong phén tich duéi nhém trén céc bénh nhén tang huyét ap, d4 ghi nhén
su m_mB 9% nguy co twong dbi cac bién cb két hop mach méu 16n va vi
mach & nhém dung perindopril / indapamid so véi nhém dung gia duoc
(khoang tin cdy 95% [0,82;1,00], p=0,052).
Ciing d3 ghi nhén sy gidam 16% nguy co tuong dbicoy nghia trén ty 1€ tr
vong (khoang tin cdy 95% [0,73;0,97], p=0,019), 20% bién cb tir vong tim
mach (khoang tin cdy 95% [0,66;0,97], p=0,023) va 20% bién cb thén
(khoang tin cidy 95% [0,73;0,87], p<0,001) & nhém dung perindopril /
indapamid so v&i nhém dung gia dugc.

Loi ich cua viéc can thiép lam giam huyét ap 1a doc lap véi nhimg loi ich
duge ghi nhén voi chién lugc kiém soét dudng huyét tich cyc.

duong typ 2.

Chi tiéu 14m sang chinh la tiéu chi gdp cac bién cé mach méu Ién (ti vong
do nguyén nhén tim mach, nhdi mau co tim §oam gy tr vong, dot quy
khong gy tu 403@ va vi Bmor (bénh than méi phat hién, din bién x4u
hon, bénh vé mit) c6 thé xay ra.

Téng s6 11 140 bénh nhan d4i thio dudng typ 2 (gid tri trung binh: 66 tudi,
BMI 28 kg/m?, thoi gian bi bénh dai thdo duong la 8 nim, HbAlc 7,5% va
SBP/DBP 145/81 BEE@ da tham gia vao thi nghiém. Trong sé d6, 83%
c6 ting huyét ap, 32% va 10% da c6 tién st bénh 1y mach méu 16n ho#c vi
mach twong ing va 27% c6 albumin niéu vi thé. Céc phuong phap didu tri
ddng thoi bao gébm thuéc ha huyét ap (75%), thude ha lipid (35% chu yéu
14 cac statin 28%), aspirin hodc cac thube chéng két tap tiéu céu khéc
(47%).

Sau 6 tudn didu tri khéi diu bang perindopril/indapamid va c4c bién phép
Eo_ﬁ soat glucose huyét thong thudng, cdc bénh nhén dwoc phén nhém
ngiu nhién dung gia duoc (n=5571) hodc dang phdi hop perindopril /
Eam_umﬁa phéi hop (n=5569).

Vi thdi gian theo doi trung binh Hm 4,3 nam, két qua cho thdy diéu tri bang
voﬁbao?.: / indapamid giam c6 ¥ nghia 9 % nguy co trén chi tiéu lam
sang chinh (khoang tin céy 95% [0, mww 0 oo& vlo 041).

Loi ich cua thude duoc thé hién bang su gidm c6 ¥ nghia nguy co tlr vong
twong dbi khoang 14 % (khoang tin cdy 95% [0,75;0,98], p=0,025), 18%
bién cb tir vong tim mach (khoang tin cdy 95% [0,68;0,98], p=0,027) va
21% céc bién cb than (khoang tin cdy 95% [0,74;0,86], p<0,001) & nhom
perindopril / indapamid so véi nhém ding gia dugc.

Hao:m phén tich du6i nhém trén cac bénh nhén ting huyét 4p, 4 ghi nhan
su m_mE 9% nguy co tuong d6i cac bién cb két roﬁ mach mau 16n va vi
mach & nhém dung perindopril / indapamid so véi nhém dung gia dugc
(khoang tin cdy 95% [0,82;1,00], p=0,052).

Ciing d3 ghi nhén s giam 16% nguy co tuong d6icoy nghia trén ty 18 tr
vong (khoang tin cdy 95% [0,73;0,97], p=0,019), 20% bién cb tir vong tim
mach (khoang tin cdy 95% [0,66;0,97], p=0, owwv va 20% bién cd than
(khoang tin cdy 95% [0,73;0,87], p<0,001) & nhém dung perindopril /
indapamid so v&i nhém dung gia dugc.

Loi ich cia viéc can thiép lam gidm huyét ap la doc 14p véi nhiing loi ich
duoc ghi nhdn véi chién luoc kiém soat dudng huyét tich cuc.

Giit nguyén

Amlodipin:

Mot nghién ciru smm: nhién mu d6i trén ty 1& méc bénh va tir vong voi tén Amlodipin:

12 Thir nghiém diéu tri ha huyét 4p va _5 lipid m4u dé du phong nhdi mau | Mét nghién ciru ngiu nhién mi doi trén ty 16 mac bénh va tir vong véi tén
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co tim (ALLHAT) da duoc thuc hién dé so sanh cic phuong phép diéu tri
méi: amlodipin 2,5-10 mg/ngay (thude chen kénh canxi) hoac lisinopril
10-40 mg/ngay (thudc @ ché enzym orc%ms dang angiotensin) khi duoc
lua chon déu tay so véi chlorthalidon, thudc 1oi tidu Q:mm& lidu 12,5-25
mg/ngdy & bénh nhén c6 tang huyét 4p nhe dén trung binh.

Tong sb 33 357 bénh nhén ting huyét 4p tudi tir 55 tré 1én dwoc phén
nhém ngiu nhién va theo dbi trung binh 4,9 n&m. Céc bénh nhan c6 thém
it nhit mot yéu t6 nguy co bénh dong mach vanh, bao gbm: ¢6 tién sir nhoi
méau co tim hodc dét quy (> 6 thang trude khi tham gia vao nghién ciru)
hodc duoc ghi nhan cé xo vita ddng mach va bénh ly tim mach khac (téng
cdng 51,5%), dai thao dudng typ 2 (36,1%), HDL-C < 35 mg/dL (11,6%),
phi dai thét trai da duoc chan do4n bang dién tim dd hozc siéu 4m tim
(20,9%), dang hut thudc 14 (21,9%).

Chi tiéu 14m sang chinh la tiéu chi gdp cac bién ¢6 mach vanh gay tir vong
hozc nhdi méau co tim khong gdy tir vong. Khoéng c6 su khac biét dang ké
gitta phuong phap didu tri dua trén amlodipin va phuong phap diéu tri dya
trén chlorthalidon trén chi tiéu l1am mmam chinh: nguy co 0,98 (khoang tin
cay 95% (0,90-1,07) p=0,65. Trong céc chi tiéu danh gia phu, ty 1€ suy tim
(mét thanh phin cia tiéu chi gbdp bién ¢b tim mach) cao hon ¢6 y nghia &
nhém amlodipin so v6i nhém chlorthalidon (10,2% so v6i 7,7%, nguy co
1,38, (khoang tin cdy 95% [1,25-1,52] p<0,001)). Tuy nhién, khong c6 su
khac biét vé ty 18 tir vong chung gifta nhém diéu tri ding amlodipin va
nhém diéu tri dung chlorthalidon, nguy co 0,96 (khoing tin cdy 95%
[0,89-1,02] p=0,20).

Dir lidu vé thir nghiém Idm sang phong bé kép hé renin-angiotensin-
aldosteron (RAAS):

Hai nghién ciu 16n ngiu nhién, cé kiém chimg ONTARGET (So sanh
Telmisartan don tri liéu va phéi hop véi Ramipril trén céc két cuc tim
mach) va VA NEPRON-D (Nghién ciru clia Veteran trén bénh ly thén &
bénh nhan tiéu dudng) di kidm ching viée s dung phdi hop thube trc ché
enzym chuyén véi tc ché thy thé angiotensin II.

ONTARGET duoc thuc hién trén bénh nhén c6 tién sir bénh tim mach
hogc bénh mach mau nZo, ho#c bénh tiéu dudng tuyp 2 di c6 bing chiing
tbn thwong co quan dich. VA NEPRON-D la nghién ciru thuc hién trén
bénh nhén tidu dudng tuyp 2 va bénh nhén c6 bénh thén do tiéu dudng.

Cac nghién ciru ndy da chi rd ring khong thiy hiéu qua rd rét nao trén thén
va/hodc tim mach va ty 1 tir vong, trong khi nguy co téng kali :&\3
thanh, tén thuong thén cap va/hodc ha huyét 4p tang 1én so véi diéu tri don
1& mét loai thude.

12 Thir nghiém diéu tri ha huyét ap va ha lipid mau dé du phong nhdi méu
co tim (ALLHAT) d& duoc thuc hién mo so sanh céc phuong phap diéu tri
méi: amlodipin 2,5-10 mg/ngay (thube chen kénh canxi) hodc lisinopril
10-40 mg/ngay (thubc e ché enzym orcwo: dang angiotensin) khi dugc
lua chon d4u tay so véi chlorthalidon, \Ecoo loi tidu thiazid, lidu 12,5-25
mg/ngay & bénh nhan c6 tang huyét ap nhe dén trung binh.”

Téng sb 33 357 bénh nhén ting huyét ap tudi tir 55 tr& 1én dwoc phén
nhém ngiu nhién va theo ddi trung binh 4,9 nam. Céc bénh nhan c6 thém
it nhét mot yéu t6 nguy co bénh déng mach véanh, bao moE c6 tidn sir nhdi
méau co tim hodc dét quy (> 6 thang trudc khi tham gia vao nghién ctru)
hoic duoc ghi nhan cé xo vita ddng mach va bénh ly tim mach khac (téng
cdng 51,5%), dai théao dudng typ 2 (36,1%), HDL-C < 35 mg/dL (11,6%),
phi dai that trai dd dugc chin doan bing dién tdm dd hoic siéu 4m tim
(20,9%), dang hut thudc 14 (21,9%).

Chi tiéu 1am sang chinh 1a tiéu chi gdp céc bién cé mach vanh gay tir vong
ho#ic nhdi méu co tim khong gay tr vong. Khong c6 su khéc biét dang ké
gifta phuong phap diéu tri dua trén amlodipin va phuong phap didu trj dua
trén chlorthalidon trén chi tiéu 14m mmsm chinh: nguy co 0,98 (khoang tin
cdly 95% (0,90-1,07) p=0,65. Trong c4c chi tiéu danh gia phy, ty 1€ suy tim
(mdt thanh phan cia tidu chi gbp bién ¢b tim mach) cao hon cé y nghfa &
nhém amlodipin so véi nhém chlorthalidon (10,2% so v&i 7,7%, nguy co
1,38, (khoang tin cdy 95% [1,25-1,52] p<0,001)). Tuy nhién, khéng co sy
khac biét vé ty 1€ tir vong chung gifta nhém didu tri dung mB_oa:uE va
nhém diéu tri dung chlorthalidon, nguy co 0,96 (khoang tin cdy 95%
[0,89-1 oﬁ p=0,20).

Dir liéu vé thir nghiém Ildm sang phong bé kép hé renin-angiotensin-
aldosteron (RAAS):

Hai nghién ctru 16n ngiu nhién, c6 kiém chimg ONTARGET (So sanh
Telmisartan don tri liéu va phéi hop véi Ramipril trén céc két cuc tim
mach) va VA NEPRON-D (Nghién ciru ciia Veteran trén bénh ly than &
bénh nhan tiéu dudng) da kiém ching viéc sir dung phdi hop thube tc ché
enzym chuyén véi tic ché thy thé angiotensin II.

ONTARGET duwoc thuc hién trén bénh nhan c6 tién sir bénh tim mach
ho#ic bénh mach mau néo, hozc bénh tiéu dudng tuyp 2 di cé bang chiing
tén thuong co quan dich. VA NEPRON-D 1a nghién ctru thue hién trén
bénh nhan tiéu dudng tuyp 2 va bénh nhan c6 bénh thén do tiéu dudng.

Cac nghién ctru nay d chi r& ring khong thiy hiéu qua rd rét nio trén thin
va/hodc tim mach va Q 1& tir vong, trong khi nguy co Esm kali huyét
thanh, ton thuong than cap va/hoic ha huyét 4p ting 1én so véi didu tri don
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Do ¢6 dac tinh dwoc ddng hoc tuong ty nhau, cac két qua nay ciing lién
quan dén viéc st dung thudc e ché enzym chuyén dang angiotensin khac
va céc thudc trc ché thy thé m:m-oﬁa&: 1L

Do d6 khéng nén sir dung mosm thoi céac @Eoo trc ché enzym chuyén dang
m:m_oﬁnmE véi céc EcoO trc ché thu thé angiotensin II trén nhiing bénh
nhan c6 bénh than do tiéu dudng.

ALTITUDE (Nghién ctru vai tro Aliskiren trén bién cb tim mach va bénh
than & bénh nhén tiéu mcoﬂm Tuyp 2) la mdt nghién ctru duge ﬁ:ﬁ ké
nham danh gi4 hiéu qua cua viéc cong thém aliskiren vao nén diéu tri
chuén dang ding tic ché enzym &EVE: dang angiotensin hodc rc ché thu
thé angiotensin II trén bénh nhén tiéu duong tuyp 2 va suy thdn mén tinh,
bénh 1y tim mach, hodc ca hai. Nghién ctru da phai aﬁ_m s6m do viéc ting
nguy co cla cac bién cd bét loi. Tir vong tim mach va d6t quy duoc quan
sat véi tAn mcmﬁ E:oc hon & nhom dung thém aliskiren so v&i nhom
Emomvo céc bién cb bit lgi thong ﬂrzoﬂm va nghiém trong (tang kali, ha
huyét 4p, suy than) ciing dugc bédo céo véi tin suat nhiéu hon & nhém ding
aliskiren so vdi placebo.

Qudn thé bénh nhan nhi:

Hién khong c6 dif lidu vé viéc sir dung TRIPLIXAM & tré em.

Co quan quén ly dugce phdm chau >: da khong xem xét cac két m_._m nghién
ctru st dung TRIPLIXAM trén quén thé bénh nhén nhi ting huyét 4p.

1& m6t loai thude.

Do ¢6 dic tinh dugc dong hoc twong tw nhau, céc két qua nay ciing lién
quan dén viéc st dung thude trc ché enzym chuyén dang angiotensin khéac
va céc thubc e ché thu thé mzmﬂoﬁosm_: IL

Do d6 khong nén sir dung ddng thoi céc thude tc ché enzym chuyén dang
angiotensin vdi cac Ecoo tic ché thu thé angiotensin II trén nhitng bénh
nhan c6 bénh than do tiéu dudng.

ALTITUDE (Nghién ctru vai tro Aliskiren trén bién cb tim mach va bénh
than & bénh nhan tidu dudng HE% 2) la mét nghién ciru duge thiét ké
nhim danh gia hiéu qua cla viéc cong thém aliskiren vao nén diéu tri
chuén dang diing trc ché enzym ow:u\o: dang angiotensin ho#c trc ché thu
thé angiotensin II trén bénh nhén tiéu dudng tuyp 2 va suy thdn man tinh,
bénh ly tim mach, hoZc cé hai. Nghién ciru d3 phai dimg sém do viéc ting
nguy co cua cac bién cb bat loi. Tir vong tim mach va dot quy duoc quan
sat v6&i tAn sudt m_:m: hon & nhém ding thém aliskiren so véi nhom
placebo, cac bién cb bit loi théng z.Eo.bm va nghiém trong Qmsm kali, ha
huyét 4p, suy thin) ciing duoc bio cdo véi tan suat nhiéu hon & nhém ding
aliskiren so véi placebo.

Qudin thé bénh nhdn nhi:

Hién khong cé dir ligu vé viée st dung TRIPLIXAM 6 tré em.

Co quan quan Iy dugc phim chau >z da khong xem xét cac két qué nghién
clru str a::m TRIPLIXAM trén quin thé bénh nhén nhi ting huyét 4p.

TINH CHAT DUQC PONG HQC

TRIPLIXAM:

Ubng ddng thai ﬂma_saov:_\_:a@maa va amlodipin khéng lam thay doi
céc dic tinh duge dong hoc so vdi udng riéng timg thanh phan.
Perindopril:

Hép thu va sinh kha dung

Sau khi ding duong udng, voﬁzmo_ﬁ: dugc :mw thu nhanh va ndng d6
dinh dat dugc trong vong 1 gid @mﬂ:aova 1 tién chét va wmw_:mo_&:mﬁ la
chit chuyén héa cé hoat tinh). Thoi gian ban thai huyét twong cia
perindopril la 1 gio. Thirc &n lam giam chuyén héa thanh perindoprilat, do
d6 dé dam bao sinh kha dung, nén udng perindopril arginin mot 14n trong
ngdy vao budi sang trudc bita an.

Phan bd

Thé tich phén bd ca wm:naom:_mﬁ dang tu do khoang 0,2 L/kg. j\ 1€ lién
két cia perindoprilat véi protein huyét twong 13 20%, chi yéu la véi
enzym chuyén dang angiotensin, nhung ty 18 lién két phu thude vao liéu
dung.

TINH CHAT DUQC PONG HOC

TRIPLIXAM:

Ubng ddng thoi _uozsaow:_}:a%ma_m va amlodipin khong lam thay doi
céc dic tinh dugc dong hoc so voi udng riéng timg thanh phan.
Perindopril:

Hép thu va sinh kha dung

Sau khi dung dudng zosmu perindopril duoc :m_u thu nhanh va ndng d6
dinh dat duoc trong vong 1 gior @m:umo?.: 1 tién chét va perindoprilat la
chit chuyén hoéa c6 hoat tinh). Thoi gian ban thai huyét twong ciia
perindopril la 1 gio. Thire dn lam m_mB chuyén hoa thanh perindoprilat, do
d6 @& dam bao sinh kha dung, nén udng perindopril arginin mot lan trong
ngay vio budi sang trudc bira an.

Phan b

Thé tich phan bé cta perindoprilat dang tu do khoang 0,2 L/kg. Ty 1€ lién
két cia perindoprilat v6i protein huyét twong 1a 20%, chi yéu la véi
enzym chuyén dang angiotensin, nhung ty 1& lién két phu thudc vao liéu
dung.
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Chuyén héa sinh hoc

Perindopril 12 mét tién thubc. 27% liéu ubng perindopril hip thu vao tun
hoan chung dudi dang chit chuyén héa cé hoat tinh perindoprilat. Bén
canh perindoprilat ¢6 hoat tinh, perindopril con chuyén héa thanh 5 din
chét chuyén héa khéng c6 hoat tinh. Zoum d6 dinh trong huyét twong cia
perindoprilat dat duoc trong vong 3 dén 4 gid.

Thai tru

Perindoprilat duoc thai trir qua nude tiéu va thoi gian ban thai cia dang tw
do 12 khoang 17 gi0, dat trang thai &n dinh trong vong 4 ngay.

Tuyén tinh/khong E<o: tinh

Mbi tuong quan gitra lidu dung ciia perindopril va téng luong thude trong
_.E%Q twong dé duoc ching minh 12 tuyén tinh.

Quén thé bénh nhéan dic biét

- ?W:%. cao tudi: Thai trir perindoprilat gidm & ngudi cao tudi, twong tur
nhu & bénh nhén suy tim va suy thén.

- Bénh nhén suy thdn: Hiéu chinh lidu & bénh nhan suy thén c6 thé cén
nhéc tity thudc vao mirc dd suy thén (d6 thanh thai creatinin).

- Trong trudong hop thdm phdn mdu: d6 thanh thai cia perindoprilat 12 70
mL/phut.

- Bénh nhdn xo gan: Dugc ddng hoc cia perindopril bi thay dbi, do thanh
thai gan cia thubc me giam di mét nva. ,_,:% nhién luong perindoprilat
duoc tao thanh khéng giam di, do d6 khong can hiéu chinh lidu.
Indapamid:

Hip thu

Indapamid dugc hép thu nhanh va hoan toan qua dudng tiéu hoa.

Zosm d6 dinh trong huyét twong dat dugce & ngudi khoang mot gid sau khi
ubng thudc.

Phén b6

Ty 1 lién két v6i protein huyét twong 12 79%.

Chuyén héa va thai trir

Thoi gian ban thai dao ddng trong khoang 14 va 24 gid (trung binh 13 18
gid). Sir dung :oc 13p lai khong gdy tich Ity thudc.

Thai trir cha yéu qua nudc tiéu (70 % liéu udng) va qua phan (22 %) &
dang céc chét chuyén héa khéng c6 hoat tinh.

Quén thé bénh nhin d#c biét

Duoc déng hoc khéng thay d6i trén bénh nhén suy thén.

Amlodipin:

Hép thu va sinh kha dung

Sau khi udng & mirc lidu didu tri, amlodipin duoc hip thu tdt v6i ndng do

Chuyén héa sinh hoc

Perindopril 12 mét tidn thude. 27% liéu ubng perindopril hip thu vao tudn
hoan chung dudi dang chit chuyén héa c6 hoat tinh perindoprilat. Bén
canh perindoprilat ¢6 hoat tinh, perindopril con chuyén héa thanh 5 dan
chét chuyén héa khong c6 hoat tinh. Zo:m d6 dinh trong rz%mw tuong cla
perindoprilat dat dugc trong vong 3 dén 4 gio.

Thai trir

Perindoprilat duge thai trir qua nudce tidu va thoi mmms ban thai cua dang tu
do 12 khoang 17 gio, dat trang thai dn dinh trong vong 4 ngay.

Tuyén tinh/khong tuyén tinh

Mbi tuong quan gitra liéu ding ctia perindopril va téng lwong thudc trong
rzu\mﬂ tuong da duoc chimg minh la tuyén tinh.
Quén thé bénh nhén dc biét

- Ngudi cao tudi: Thai trir perindoprilat giam
nhu & bénh nhén suy tim va suy thén.

- Bénh nhdn suy thdn: Hiéu chinh lidu & bénh nhén suy thén c6 thé can
nhic thy thudc vao mirc do suy than (d6 thanh thai creatinin).

- Trong trueong hop thim phdn mdu: @6 thanh thai cla perindoprilat 1a 70
mL/phit.

- Bénh nhdn xo gan: Dugc dong hoc cia perindopril bi thay déi, d6 thanh
thai gan cla thudc me gidm di mot nira. Tuy nhién luong perindoprilat
duoc tao thanh khéng giam di, do d6 khong cAn hiéu chinh liéu.
Indapamid:

Hip thu

Indapamid dugc hap thu nhanh va hoan toan qua dudng tiéu héa.

Zo:m d6 dinh trong huyét twong dat dugc & ngudi khodng mét gid sau khi
ubng thubc.

Phan bé

Ty 1& lién két v6i protein huyét twong 13 79%.

Chuyén héa va théi trir

Thoi gian ban thai dao dong trong khoang 14 va 24 gio (trung binh 1a 18
gid). Str dung liéu lap lai khong gay tich lity thuc.

Thai trir cht yéu qua nudc tidu (70 % liéu ubng) va qua phan (22 %) &
dang cac chét chuyén héa khong c6 hoat tinh.

udn thé bénh nhén déc biét

Dugc dong hoc khong thay dbi trén bénh nhan suy than.

Amlodipin:

Hép thu va sinh khé dung

Sau khi udng & mirc lidu diéu tri, amlodipin duoc hép thu tét v6i ndng dd

& ngudi cao tudi, twong tu
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dinh dat duoc tir 6-12 gio. Sinh kha dung tuyét dbi wéce tinh trong khoang
64% va 80%.

Sinh kha dung ctia amlodipin khong bi anh hudng béi thire an.

Phén b

Thé tich phén b khoang 21L/kg. Céc nghién ciru in vitro cho thay khoang
97,5% amlodipin trong mau lién két v&i protein huyét twong.

Chuyén héa

Amlodipin dugc chuyén héa manh & gan thanh céc chét chuyén hoa khéng
c6 hoat tinh v&i 10% chit me va 60% cac chét chuyén héa dwoc bai tiét
trong nudc tidu.

Thai tru

Thoi gian ban thai thai trir khoi huyét twong khoang 35-50 gid va do d6 c6
thé sir dung thudc lidu mot 14n trong ngly.

Quén thé bénh nhén dic biét

- Sir dung thudc cho ngudi cao tubi: thoi gian dé dat ndng d6 dinh trong
huyét twong ctia ma_oa%_s ' ngudi cao tubi tuong ty nhu nguoi tré. Do
thanh thai amlodipin c6 xu huéng giam v6i két @cm l1am tang AUC va thoi
m_m: bén thai & bénh nhan cao tudi. Ting AUC va thoi m&: ban thai thai
trr & bénh nhén suy tim sung huyét da dugc du kién & cac nhém bénh
nhén nghién ctu.

- Sir dung mEoo ' bénh nhén suy giam chirc nang gan: Hién c6 rét it dit
liéu 14m sang vé viéc st dung amlodipin dudng udng ¢ bénh nhén suy gan.
CéAc bénh nhén suy gan s& giam d6 thanh thai amlodipin, két qua 1am ting
thoi gian ban thai va ting AUC khoang 40-60%.

dinh dat duoc tir 6-12 gid. Sinh kha dung tuyét dbi wéc tinh trong Khoang

64% va 80%.

Sinh kha dung ctia amlodipin khéng bi anh hudng béi thire an.

Phén bb

Thé tich phén b khoang 21L/kg. Cac nghién ciru in vitro cho thay khoang

97,5% amlodipin trong mau lién két v6i protein huyét twong.

Chuyén héa

>E_oa_?= duoc chuyén héa manh & gan thanh céc chét chuyén héa khong

¢6 hoat tinh 49 10% chit me va 60% cac chét chuyén héa dugc bai tiét

trong nudc tidu.

Thai trir

Thoi gian bén thai thai trir khoi huyét twong khoang 35-50 gid va do d6 cé

thé St dung thudc lidu mét lan trong ngay.

uén thé bénh nhan dic biét

- Sir dung thudc cho ngudi cao tudi: thoi gian dé dat ndng d6 dinh trong

huyét tuong cua amlodipin & mm:o: cao tudi tuong tuw nhur nguoi tré. Do

thanh thai amlodipin c6 xu huéng giam voi két @cm lam tang AUC va thoi

mmms ban thai & bénh nhén cao tudi. Tang AUC va thoi m_ms ban thai thai
& bénh nhén suy tim sung huyét di dugc du kién & cac nhém bénh

:rmz nghién ciru.

- S dung E:oo & bénh nhén suy gidm chirc nang gan: Hién c6 rét it dit

liéu 1am sang vé viéc str dung amlodipin dudng udng & bénh nhén suy gan.

Céc bénh nhén suy gan s& giam dd thanh thai amlodipin, két qua lam ting

thoi gian ban théi va ting AUC khoang 40-60%.
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QUI CACH PONG GOI
Hop 1 lo moB 30 vién nén bao phim.
Chdt hit am dung trong ndp hép thude.

QUI CACH PONG GOI

%

Hop 1 lo gom 30 vién nén bao phim.
Chat hiit ém dung trong ndp hdp thudc.

Giit nguyén

PIEU KIEN BAO QUAN

Bao quan ¢ nhiét do dudi 30°C

Giit thudc tranh xa tAm nhin va tAm tay tré em.

Khéng sir dung thubc d3 hét han st dung dwoc ghi trén hop thudc va vi
thuébe.

Wsosm virt thube theo dudng nudc thai hay rac thai sinh hoat. Hay hoi ¥
kién cta duoc si vé cach bé di nhiing vién thube khéng cén ding dén nira.
Diéu nay s& gitip bao vé moi trudng,

PIEU KIEN BAO QUAN

Béo quén ¢ nhiét d6 dudi 30°C

Gitt thudc tranh xa tAm nhin v tim tay tré em.

Khéng sir dung thudc da hét han si dung dwoc ghi trén hop thude va vi
thude.

Wro:m virt thude theo dudng nudc thai hay rac thai sinh hoat. Hay hoi y
kién ctia duoc sT vé cach bo di nhimg vién thube khéng cin ding dén nita.
Diéu nay s& gitip bdo vé mdi trudng.
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