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POC KY PON HUGNG DAN TRUGC KHI DUNG THUOC
Rx - THUOC CHI DUNG THEO PON CUA BAC SI
PE CO THEM THONG TIN, XIN HOI Y KIEN BAC ST

TRIPLIXAM 5mg/1.25mg/5mg
TRIPLIXAM Smg/1.25mg/10mg
TRIPLIXAM 10mg/2.5mg/3mg
Vién nén bao phim
perindopril arginin/indapamid/amlodipin

THANH PHAN VA HAM LUQNG

Céc hoat chit gbm perindopril arginin, indapamid va amlodipin.

Mot vién nén bao phim TRIPLIXAM 5mg/1.25mg/5mg chira 3,395 mg perindopril tuong duong 5

mg perindopril arginin, 1,25 mg indapamid v& 6,935 mg amlodipin besilat tuong duong 5 mg

amlodipin.

Mot vién nén bao phim TRIPLIXAM 5mg/1.25mg/10mg chira 3,395 mg perindopril tuong duong 5
{ mg perindopril arginin, 1,25 mg indapamid v 13,870 mg amlodipin besilat tuong dwong 10 mg

amlodipin.

M6t vién nén bao phim TRIPLIXAM 10mg/2.5mg/5mg chira 6,790 mg perindopril tuong duong

10mg perindopril arginin, 2,5mg indapamid va 6.935mg amlodipin besilat tuong duong véi 5Smg

amlodipin.

Céc ta duoc:

- Vién nhan: Hop chét tinh bét calci carbonat: Calci carbonat 90 %, tinh bét ngd tién gelatin
héa 10%, cellulose vi tinh thé (E460), natri croscarmellose (E468), magnesi stearat (ES72),
silic dioxyd keo khan, tinh bot tién gelatin hoa.

- Mang bao: Glycerol (E422), hypromellose 6mPa.s (E464), macrogol 6000, magnesi stearat
(ES572), titan dioxyd (E171).

TRINH BAY

Vién TB_IPLD{ALM Smg/1.25mg/5mg mau tréng, hinh thudn, bao phim, dai 9,75 mm, réng 5,16
mm, khac hinh *=~ trén mot mét va hinh = trén mit con lai.

Vién TRIPLIXAM 5mg/1.25mg/10mg mau tré:ng, hinh thudn, bao phim, dai 10,7 mm, réng 5,66
mm, khéc hinh * " trén mdt mit va hinh ¢ trén mét con lai.

Vién TRIPLIXAM 10mg/2.5mg/5mg mau tréng, hinh thudn, bao phim, dai 11,5 mm, rong 6,09
mm, khic hinh ** trén m&t mat va hinh =7 trén mat con lai.

Hop 1 lo gdm 30 vién nén bao phim. Chét hiit 4m dung trong nap hdp thude.

CHi PINH

TRIPLIXAM dugc chi dinh thay thé trong didu trj ting huyét 4p cho bénh nhan da duoc kiém soat
huyét ap khi két hop perindopril/indapamid va amlodipin ¢ cing ham lwong.



LIEU LUQNG VA CACH DUNG

Lidu luone

Mot vien nén bao phim mdi ngay, t6t nhit nén udng vao budi séng va trude bita an.

Phéi hop heu cb dinh khong phtt hop véi tri liéu khéi dau,

Khi cén didu chinh lidu, nén didu chinh véi timg thanh phan.

Céc 361 tirong bénh nhin dac biét

Bénh nhdn suy thin

() bénh nhan suy than ndng (dd thanh thai creatinin < 30ml/phut), chéng chi dinh voi TRIPLIXAM.
O bénh nhan suy thin vira (46 thanh thai creatinin tir 30-60 ml/phit), chéng chi dinh véi
TRIPLIXAM 10mg/2.5mg/5mg.

Khuyén cao nén bét dAu dieu tri V61 lidu thich hop tir dang phdi hop roi.

Theo doiy té thuong xuyén bao gdm kidm sodt thucrng xuyén creatinin va kali. A

Chéng chi dinh Cheu tri dong thoi perindopril véi aliskiren & bénh nhén suy tharn (mn loc céu than <
60mLphut;’ ,73 m%). ,f_/

Bénh nhdn suy gan

( bénh nhan suy gan ning, chdng chi dinh véi TRIPLIXAM.

o nhing bénh nhén suy gan nhe dén vira, TRIPLIXAM nén duoe sir dung véi su cin trong do lidu
khuyén c4o clia amlodipin trén nhimg bénh nhan nay chira duoc thiét lap.

Bénh nhdn Iém tudi

D4 thanh thai clia perindoprilat giam ¢ ngudai 16m tudi.

Cé thé didu trj TRIPLIXAM cho ngudi 16n tudi tiy thude vao chite ning than.

Qudin thé bénh nhi

D6 an toan va hidu qua cia TRIPLIXAM trén tré em va tré vi thanh nién chua duge cong bé. Hién
chua ¢é dir liéu.

Cach ding )

Thude dimg dudng udng.

CHONG CHI DPINH
Bénh nhén loc thin

Bénh nhan bi bénh suy tim méat bl ma khong diroc didu tri

- Suy than ning (dd thanh thai creatinin < 30ml/phut)
- Suy than vira (46 thanh thai creatinin tir 30~-60 ml/phit), chéng chi dinh véi TRIPLIXAM

chta 10mg/2,5mg cha dang phdéi hop perindopril/indapamid  (TRIPLIXAM
10mg/2.5mg/Smg).

MZn cam v6i thanh phin hoat chit, hofc bit ¢t din xudt sulfonamid nio, min cam véi din
xuat dihydropyridine, v&i bét clr thudc e ché enzym chuyén dang angiotensin hojic bét cit
thanh phin nao ¢ha thude.

- Tién sir phtt mach (phti Quincke) lién quan dn didu tri bang thubc e ché enzym chuyén dang
angiotensin trude do

- Phd mach mang tinh chit di truyén hodc v6 cin

- Giai doan 2 va 3 cda thoi ky mang thai

- Bang cho con ba

- Bénhniodogan giyra

- Suy gan ning

- Hakali huyét
Ha huyét ap ndng

- Séc (bao gdm sbc tim )

- Thc nghén dong mach tam thét traj (hep dong mach chi)

- Suy tim huyét d6ng khéng &n dinh sau con nhoi méu co tim cép



- Diéu tri ddng thoi TRIPLIXAM véi cac thudc chira aliskiren & bénh nhan tiéu dudng hodic suy
than (d6 loc cAu than < 60ml/phat/1,73 m?)

CANH BAO PAC BIET VA THAN TRONG KHI SU DUNG

Tht ci céc canh bao lién quan dén timg thanh phin, duoc liét ké dudi day, nén duoe én dung trong
phéi hop lidu ¢b dinh cia TRIPLIXAM. 74

Canh bdo

Lithi
K&t hop lithi véi phdi hop perindopril/indapamid thuong khéng duge khuyén cdo.

Thube phong bé kép hé renin-angiotensin-aldesteron (RAAS)

IDERVY bano chimg vé viéc sir dung déng thdi cde thude (e ché enzym chuyen dang anglotensm
cae thube trc ché thu thé angiotensin II hodc aliskiren lam ting nguy co ha huyét 4p, ting kali mau
vd suy giam chic nang théan ( bao Uom suy thén cap) Do @6 phong bé kép hé rcmn-ang10tensm~
aldosteron béng céch phbi hop T_huoc tic ché enzym chuyen dang angiotensin v&i thube (e ché thy
the angiotensin [T (ARB) hodc aliskiren khong duge khuyen Cao.

Néu lidu phap phong bé kép 1a thuc sir cin thJet viéc didu tri ndy chi nén duge thyc hién dudi sy
giam sat cta chuyén gia y t€ va béoh nhan cin duge theo dai chit ch& chnic nang thén, dién gial va
huy€t ap.

Khéng nén sir dung dbng thoi cac thube e ché enzyn chuyen dang angiotensin va cac thubc te
ché thu thé angiotensin II & bénh nhén cé bénh thin do tiéu dudng.

Thudc lgi tiéu gii kali, ché pham bé sung kali hodc cic mubi thay thé chira kali
Viée két hop perindopril v6i cac thube loi tleu gift kal1 ché phim bé sung kali hodc cac mudi thay
thé chira kali thong thuong khéng duge Khuyén céo.

Gidam bach cau trung tinh/MAt bach ciu hat/Gidm tleu ciu/Thiéu miu

Giam bach cdu trung tmh;’mat bach cau hat, giam tiéu cAu va thiu méu di duoc béo cdo & nhimg
bénh nhan dimg tic ché enzym chuyén dang anglotensm O bénh nhén ¢ chirc néng thén binh
thudng va khong cd cac yéu to nguy co & kém, giam bach cdu trung tinh r&t hiém khi xay ra.
Perindopril nén duge st dung véi sy thén trong dic biét & nhimg bénh nhén ¢6 bénh méu tao keo,
dang diéu tri bing cic thuoc e ché mién dich, dang dleu tr1 véi aHOpurmol hodc procainamid,
hoac phdi hop cta nhilmg yéu 16 phic tap niy, ddc biét néu nhur d4 c6 suy giam chic ning thén
trude d6. Mot s& bénh nhan nay s& phét trién bénh nhiém trimg ning ma trong mét sb tnrdmg hop
khong dap img v6i céc khang sinh manh. Neu permdopn} duge sit dung & nhimg bénh nhén nay,
nén klem tra dinh ky s6 hrorng t& bao bach cau va bénh nhén nén dugc hutng dan cach bdo cao
nhimg dAu hiéu cta nhidm tring (vi du viém hong, sot).

Qui min/Phit mach

Phi mach & mit, cic diu chi, moi, ludi, thanh mdn va/hodc thanh quan 44 duge bao cao hiém gip
trén nhitmg bénh nhén duge didu tri bang cdc thudc e ché enzym chuyén dang angiotensin, bao
gbm perindopril. Phin {mg ndy c¢6 thé xult hidn bit cir thdi gian ndo trong qué trinh diédu tri.
Trong nhiing trizong hop nhu véy, nén kip thoi ngimg dung perindopril va bat d3u qud trinh theo
ddi thich hop, tiép tuc cho dén khi céc triéu chung xufit hign thodi lui hoan toan. Trong khoang
thoi gian nay, céc triéu chiing sung mét va mdi thudmg tu hét ma khong can didu tri, cho du cac
thudc khang histamin c6 thé ¢6 hieu qua lam giam tri¢u chimg.

Pht mach lién quan d8n phii thanh mén c6 thé gdy tir vong. Khi xudt hién cac tridu ching phit &
lu6i, thanh mén hodc thanh quan, cé thé din dén tic nghén dudng thd, bidn phap thich hop bao
gbm tiém dudi da dung dich epinephrine 1:1000 (0,3ml -0,5ml) va/ hodc bién phap dam bao
duomg thé tdt nén duge ap dung kip thoi.



Bénh nhan da den d& dugce bdo cdo 14 ¢6 ty 1€ phu mach cao hon nhém bénh nhan khac khi st
dung thudc trc che enzym chuyén dang angiotensin.

Bénh nhén co6 tién sir phit mach khong lién quan dén vide didu tri bang céc thu&c fic che enzym
chuyen dang angjotensin cé thé ting nguy co phi mach khi sit dung céc thuda \ge /ehe enzym
chuyén dang angiotensin.

Phit mach dudng tiéu hoa da duoe ghi nhan 12 hiém gap trén céc bénh nhén diéu tri bang cac thudc
trc ché enzym chuyen dang angiotensin. C4c bénh nhin nay xuft hién triéu chlmg dau bung (co
hodc khong co budn nén hodc ndn); trong mot so trudmg hop khéng cé phu mit xuat hién trude va
nong d9 C-1 esterase & mirc binh thudng. Chén doan phit mach bao gdm chup CT 6 bung, hodc
siéu am, hode bang phiu thust vA mét cic tridu chimg sau khi ngimg ding thube trc ché enzym
chuyen dang angiotensin. Nén chin do4n phan biét phu mach duodng tiéu hoéa trén benh nhén dung
thude trc ché enzym chuyén dang angiotensin ¢6 biéu hién dau bung.

Cic phan ing phin vé trong qud trinh gidi min c¢am

Céac bao cdo riéng 1€ trén n]:u.mg bénh nhan di trai qua nhitng phan 1 tmg phan vé de doa tinh mang
khi sit dung trc ché enzym chuyén dang angiotensin trong qua4 trinh giai méan cam voi noc cua mét
36 loai con trung {ong, ong vo v&). Uc ché enzym chuyen dang angiotensin nén dugc st dung v6i
su thin trong & nhiing bénh nhén di img da duorc didu tr] gial mén cam, va tranh st dung & nhitng
bénh nhan dang ding mién dich tri lidu. Tuy nhién nhitg phén ‘g nay ¢6 thé duoc ngin ngira
bang cach tam thoi dlmg thube e ché NZym chuyén dang angiotensin trong Vong 24h trude khi
diéu trj cho bénh nhén cin ca thude e ché enzym chuyén dang angiotensin va giai man cam.

Cac phan ing phan vé trong qu4 trinh lge loai lipoprotein ¢y trong thap (LDL)

Phan tmg phan vé de doa tinh mang hiém khi gdp ¢ bénh nhén dung thuoc e ché enzym chuyen
dang angiotensin trong qué trinh 100 loai lipoprotein ty trong thip bing dextran sulphat. Co thé
tranh duge céc phan Umg phén v¢ nay bang cach tam thdi ngimg ding thudc trc ché enzym chuyén
dang angiotensin trude mdi 1an loc loai.

Bénh nhan thim tich man
Phén tmg phan v¢ di dugc bao cao trén nhing bénh nhén thim tich méu véi mang loc tée d§ cao
(vi du AN 69 ®) dugc didu tri déng thdi voi cac thube i ché enzym chuyén dancr angwtensm

Trén cdc bénh nhén nay, nén xem xét sit dung loai mang thim tich mau khac hoac str dung cac
thudc chéng tang huyét dp nhém khac.

Phu nir ¢6 thal

Khoncr nén bat dAu sir dung cac thuoc e che enzym chuyen dang anglotensm trong théi gian
mang thal Trir trirdmg hop cén thiét phai tiép tuc dleu tri bang cac thude tc ché enzym chuyen
dang angiotensin, bénh nhén du dinh mang thai nén dbi sang didu tri bing thube ching ting huyét
ap khac ma d6 an toan khi st dung cho phy nit ¢ thai d duorc thiét [ap. Khi duoc chin dodn ¢6
thai, nén ngimg dung cac thubc tic ché enzyn chuyén dang angiotensin ngay l4p tiic va nén bit
du didu tri thay thé bano mét thube khac néu thich hep.

Bénh nio do gan

Khi bi suy gan, cac thuoc loi tiéu thiazid va céc thude gibng thiazid c¢6 thé giy ra bénh nio do gan.
Nén dirng thude loi tiéu ngay lap tie ndu didu ndy xay ra.

Nhay cdm véi anh sang

Cac trudng hop nhay cam véi anh séang khi ding céc thude o tidu thiazid hosc gibng thiazid 43
duoc bao cédo. Néu céc phan Ung nhay cAm v&i 4nh sang x4y ra trong gua trinh diu tri, nén dimg
thude. Néu viée dung tré lai cée thude loi tidu 13 thuc sy cin thiét, bénh nhén nén tranh dé da tiép
xuc vol anh sang mit tron hodce tia UV A nhén tao.
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Than trong khi st dung:
Suy than

- Trong trudng hop suy thin ning (d¢ thanh thai creatinin < 30ml/pht), chonf chi dinh voi
TRIPLIXAM.

- O bénh nhédn suy thin vira (40 thanh thai creatinin < 60 ml/phiit), chéng chi dinh véi

TRIPLIXAM chita 10mg/2,5mg cia dang phbi hop perindopril/indapamid ( TRIPLIXAM
10mg/2.5mg/5mg).

- 0 nhimg bénh nhén tang huyét 4p khéng c6 ton thuong thin rd rang trrde d6 va kiém tra mau

t61 than cho thiy chirc ning than suy giam, diéu trj nén duoc dimg va c6 thé bat dau lai véi liéu

thép hoac don tri lidu.

O nhitmg bénh nhin nay theo ddi y té bao gf“)m kiém so4t kali va creatinin, sau 2 tudn diéu tri va

mdi 2 théng trong qué trinh diéu tri dn dinh. Suy than duogc béo cdo chit yéu & nhimg bénh nhén

suy tim nang hoéc 43 c6 nén tang suy than bao gdbm hep dong mach than.

Thubc nay khong dwoc khuyén céo trong trudmg hop hep dong mach thin hai bén hodc chi con
( chirc ndng mot than.

- Nguy co ha huyét ap dong mach va/ hodc suy than (trong trudong hop suy tim, mét nude va

dién giai...). R&i loan déng k& ctia hé renin-angiotensin-aldosteron di duoc quan sit véi

perindopril khi bi mat nude va dién giai rd rang (ché d6 in kiéng mudi hogc didu tri loi tiéu kéo

dai), & nhimg bénh nhén huyét 4p ban dau thip, trong trudng hop hep dong mach thén, suy tim

sung huyét hoic xo gan c6 phu va cd truéng.

Viée trc ché hé théng nay bang mot thude e ché enzym chuyén dang angiotensin c6 thé gy ra ha

huyét 4p dot ngdt va/hoac ting muc creatinin huyét tuong, chi rd su suy giam chirc ning than,

trong thoi gian dau diéu tri va trong 2 tudn d4u cia didu tri. Trong mot sé truong hop, diu nay trd

nén cép tinh luc khoi phét, mac du hiém, va khéi phat tai cac thoi diém khéc nhau.

Trong nhimg tnrdng hop nay, didu tri nén duge bat dau véi licu thip va tang din liéu. O nhimg

bénh nhan c6 bénh thiu mau tim va bénh mach mau no, viéc ha huyét &4p qua mirc c6 thé gay ra

nhdi mau co tim hodc tai bién mach mau nio.

- Thubc loi tiéu thiazid va cac thube 1oi tiéu gidng thiazid chi hidu qua hoan toan khi chitc ning
! than binh thudmg ho#c suy giam nhe (mitc creatinin huyét twong duéi 25mg/l, nghia 1a 220pumol/l

& nguoi trudmg thanh).

O ngudri 1ém tudi, mirc creatinin huyét tuong can duge didu chinh theo tudi, cin ning va giéi tinh.

Giam thé tich méu thir phat do mat mrée va mubdi gy ra boi loi tidu tai thoi gian ddu didu tri cé

thé géy ra giam do loc & tidu cAu than. Pidu nay co thé din dén tang ure mau va creatinin huyét

tuong. Viéc suy giam chirc nang thin thoing qua nay khong gdy ra hé qua & nhiing c4 thé ¢6 chirc

néng than binh thudng nhung né ¢6 thé 1am trdm trong hon viée suy gidm chirc nang than d cé

trude do.

- Amlodipin c6 thé sir dung & nhimg bénh nhan suy than véi liéu thong thuong. Thay d6i nong

d6 amlodipin huyét trong khong lién quan dén d6 suy than.

- Hiéu qua cta viéc két hop trong TRIPLIXAM chua duoc kiém tra & cAc bénh nhan c6 bét

thuong vé than. O bénh nhan suy thén, lifu cia TRIPLIXAM nén ton trong liéu ctia cic thanh

phén khi ubng riéng 1é.



Ha hayét ap va mit nwéc va natri

- (6 nguy co ha huyét 4p bat ngd khi ¢6 sy méit natri truée d6 (dic biét & nhimg bénh nhin c6
hep déng mach thin). Do d6 kiém tra toan thin nén duge tién hanh khi c6 nhimgrdau hitu lam
sing clia mét nude va dién giai, c6 thé xudt hién khi dang bi tiéu chiy hodc nén. \Thﬁp d&i thuong
xuyén dién giai huyét trong nén dugc tién hanh trén nhimg bénh nhan nay

Ha huyét 4p dang ké cb thé cin thyuce hién mot dudng truyén tinh mach mudi ding tnrong.

Ha huyét 4p thodng qua khéng phéi 12 chéng chi dinh dé tiép tuc viéc didu tri. Sau khi tai thiét 1ap
thé tich tudn hoan va huydt &p, diéu tri c6 thé bét déu lai hodc bing cach giam lidu hodc v6&i chi
mot thanh phin.

- Tét ca cdc thube loi tidu du c6 thé gy ha natri mau, d6i khi gy hiu qua nghiém trong, Viée
ha natri huyét twong c6 thé khéng c6 tridu chimg ltc ddu va do d6 vide kidm tra chi s& thudng
xuyén 1a can thiét, va dic bidt & bénh nhan 16n tudi va xo gan.

Kali
- Viée két hop indapamid véi perindopril va amlodipin khéng ngan ngira ha kali mau khéi phat
dac biét & nhimg bénh nhan tiéu dudmg hoiic bénh nhan suy than. Cling nhr tit ¢a cée thude ha
huyét 4p khac khi phdi hop voi thude loi tidu, kiém tra thuomg quy kali huyét twong nén duge tién
hanh.

- Tang kali huyét twong d4 duge quan sat & mot sb bénh nhén d4 duoe diéu trf voi e ché enzym
chuyén dang angiotensin, bao gdm perindopril. Céc yéu t6 nguy co lam ting kali mau bao gdm
suy thén, giam chic ning than, tudi (>70 tubi), tidu dudng, cic bidn cb xay ra dong théi, dic bidt
12 mAt nurde, mat b tim cdp, nhidm toan chuyén hoa va st dung ddng thei véi cée thube loi tidu
gift kali (nhu spironolacton, eplerenon, triamteren hodc amilorid), ché phim b6 sung kali va cac
mudi thay thé cé chiza kali; hodc bénh nhan sir dung cic thube khic 1am ting kali huyét thanh (vi
du heparin). Viée str dung bd sung kali, céc thube loi tiéu gift kali hodc cac mudi thay thé ¢6 chia
kali d4c biét trén bénh nhén suy than 6 thé 1am ting ¢6 ¥ nghia nbng d6 kali huyét thanh. Tang
kali mau c6 thé gy ra loan nhip nghiém trong, d6i khi c6 thé din dén tr vong, Néu viée ding
dbng thoi céc thube néi trén durge coi 14 cin thiét thi ¢an sir dung than trong va thudng xuyén theo
d3i kali huyét thanh.

- Sir mét kali va giam kali méu 14 nhitng nguy co chinh ctia thude loi tiéu thiazid va céc thude
loi tidu gibng thiazid. Nguy co khéi phéat ha kali mau (<3,4 mmol/1) can duge phong nglra trén
nhimg bénh nhén c6 yéu td nguy co cao nhir bénh nhén 16n tudi vi/ hodic bénh nhin suy dinh
dudng ¢6 hodc khéng didu tri nhidu thudc, bénh nhin xo gan bi phi1 va ¢b tnréng, bénh nhin bi
b&nh déng mach vanh va bénh nhin suy tim.

Trong trudmg hop nay, ha kali méu 1am ting dgc tinh tim cba céc glycosid trg tim va nguy co loan
nhip.

Céc c4 thé véi khoang cach QT dai ciing 14 d8i tugng ¢6 nguy co, cho dit do bam sinh hay do ding
thube.

Ha kali mau, cling nhu nhip tim chim, 1a yéu t& din dén loan nhip tim nghiém trong, dic bidt
xoén dinh, ¢6 thé de doa dén tinh mang.

Kidm sodt kali huyét twong thudng xuyén hon duoc yéu cdu trong tit ci céc trudmg hop ké
trén. Viée do kali huyét twong nén duoc tién hanh trong tudn dau tién sau khi bat dau didu tri.

Néu phat hién mire kali thdp, viéc diéu chinh 14 can thiét.



Calei

Thube loi tiéu thiazid va cac thube 1oi tiéu gibng thiazid ¢6 thé lam giam lugng calm ba1 tiét qua
nuée tiéu va lam ting nhe va thodng qua lugng calei huyét trong. Tang calei méaw ké c6 thé
do cudng tuyén gidp chua duge phat hién trudc d6. Trong trrdng hop nay, viée didu’ ur_yﬁen ding
trizde khi thiim do chire ning tuyén gidp.

Tang huyét Ap dong mach thian

Diéu tri ting huyét ap d6ng mach than 14 viée téi tudi mau. Tuy nhién, e ché enzym chuyén dang
angiotensin ¢6 thé ¢6 tac dung & nhimg bénh nhin ting huyét 4p déng mach thin dang doi phiu
thuét hoac khéng thé phéu thuat,

Néu TRIPLIXAM duogc k& don cho nhimg bénh nhén d3 biét hodc nghi ngd hep dong mach thin,
didu tri nén duge bt ddu trong bénh vién véi vide theo ddi chite néng thin vi kali, do mdt sb bénh
nhan s& bi suy than ¢6 héi phuc khi dimg diéu tri.

Ho

Ho khan d3 duoe ghi nhéin khi st dung cde thude tic ché enzym chuyén dang angiotensin. Ho diic
trung 13 ho dai ding va chim dut sau khi ngimg diéu tri. Nguyén nhan do ding thude nén duge
cin nhic trong tridu ching nay. Néu viée diéu tri bang mét thube irec ché enzym chuyén dang
angiotensin van duoc wu tidn, viée tiép tuc didu tri c6 thé duoc cin nhic.

Xo vira dong mach

Nguy co ha huyét ap ¢b thé xudt hién & tit ca cac bénh nhin nhung dac biét chd ¥ nhimg bénh
nhén ¢4 bénh thidu maun co tim hodc thidu ning tudn hoan nio, v&i viée diéu tri bat dau & lidn
thip.

Ting huyét ap cfip tinh
Hiéu qua va d0 an toan cta amlodipin trén bénh nhan ting huyét 4p cip tinh chua duoc thiét lap.

Suy tim /Suy giam chirc ning tim

Bénh nhan suy tim nén duoc didu tr véi st can trong.

Trong moét nghién ctru 18u dai, so sdnh véi gia duge trén nhitmg bénh nhin ¢é suy tim ning
(NYHA d5 I0-IV), tic dung phu phit phdi duge bdo cdo cao hon & nhém ding amlodipin khi so
sanh v6i nhom gia duoe. Cac thube chen kénh calci, bao gdm amlodipin, nén diroc sit dung véi su
cén trong trén bénh nhin suy tim sung huyét, vi ching ¢é thé 1am ting bién cb tim mach va tr
vong.

Trén nhimg bénh nhéan ¢é suy tim nang (46 IV), diéu tri nén dugc bat ddu dudi sy gidm saty té va
giam liéu khoi tri. Khong nén dimg diéu tri v6i céc thude chen beta trén nhimg bénh nhin ting
huyét 4p cé bénh déng mach vanh: nén phdi hop thube tic ché enzym chuyédn dang angiotensin véi
thube chen beta.

Hep djng mach chii va van bai 14/ bénh co tim phi dai

Céc thubce 1tc che enzym chuyen dang angiotensin nén dugce st dyng thén trong khi ding cho cac
bénh nhin ¢6 tic nghén dong méu di ra tir that trai.
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Bénh nhén tiéu dwong

Trén bénh nhén tiéu duﬁmg phu thudc insulin (xu huéng tu phat tang kali), diéu tri nén duoc khai
dAu dudi su giam sat y t€ va voi lidu thap.
Mirc du:crng huyet nén dugc theo dai chat trén nhiimg bénh nhéan tidu duong nuoc(d\‘_v da duoc didu

tri bang cac thuoc tiéu duong dang ubng hozc insulin, dic biét trong thing dAu tién kfm diéu tri voi
cac thuéc tc ché enzym chuyén dang angiotensm

Kiém soat dudng huyét 1a quan trong dbi véi bénh nhan tiéu duong, dac biét khi mite kali thap.

Chiing toc

Tuong tu cac thube e ché enzym chuyén dang anglotensm khéc, tic dung ha huyét 4p cta
perindopril ¢6 the kém hi¢u qua hon trén bénh nhén da den, c6 thé 1a do t¥ 18 hoat tinh renin huyét
twong thap & quan thé bénh nhan da den tang huyét 4p cao hon.

Phiu thudt/Gay mé

Uc ché enzym chuyen dang angmtensm c6 thé gy ha huyét ap trong trirong hop giy mé, dac biét
khi thube gay mé co6 kha ndng ha huyét ap.

Do do wec diéu tri Grc ché enzym chuyén dang angiotensin ¢6 tac dung kéo dai nhu perindopril
duge khuyén cdo 1a nén dimg trirée khi phiu thuat khoang mdt ngay.

Suy gan

Re"ghgiém khi, c4c trc ché enzym chuyén dang angiotensin lién quan dén hdi chimg bit diu béng
chimg vang da & mat va tién trién thanh hoai tir gan bao phét va (ddi khi) tir vong. Co ché cua hoi
chimg nay chwra duoc hiéu rd. Bénh nhan sir dung thudc tic ché enzym chuyén dang angiotensin bi
ting vang da va ting dang k& enzym gan nén ngung sir dung thudc tic ché enzym chuyén dang
angiotensin va can duoc theo dai y t& thich hop.

Thdi gian ban thai ctia amlodipin bi kéo dai va gid tri AUC cao hon & bénh nhéan suy giam chirc
nang gan; khuyén c4o lidu chua duoc thiét 1ap. Do d6 amlodipin nén duoc khéi tri tai lidu thip véi
su cAn trong, ca khi khoi tri cling nhu khi tang liu. Pidu chinh lidu cham va kiém soat chit ché c6
thé duoc yéu ciu & nhitng bénh nhan suy gan nang.

Hiéu qua cua viéc két hop trong TRIPLIXAM chua duoc kiém tra trén bénh nhan suy gan. Lién
quan dén hiéu qua ctia mdi thanh phan trong phdi hop nay, TRIPLIXAM chéng chi dinh & bénh
nhén bi suy gan ning, va thén trong d6i v6i bénh nhéan suy gan nhe d&én vira.

Acid uric
Xu huéng bi bénh gout c6 thé ting & nhimg bénh nhin ¢6 acid uric mau ting.

Nguwdi lom tudi
Nén kiém tra chirc nang than va mirc kali triuée khi bat dau diéu tri. Liéu ddu tién cin duge diéu
chinh theo dap ng ctia muc huyét ap, ddc biét trong nhimg trudong hop mAt nu6e va dién giai @&
tranh khéi phét con ha huyét ap dot ngét.

& bénh nhan 160 tudi nén than trong trong viée ting liéu amlodipin.

PHU NU CO THAI VA PANG CHO CON BU

Do énh hudng cta cac thanh phén riéng 1é trong san pham phdi hop trén viéc mang thai va cho
con bii, TRIPLIXAM khéng dwoc khuyén céo st dung trong thai ky dau. Chéng chi dinh
TRIPLIXAM trong thai ky thir hai va thir ba.
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Chéng chi dinh TRIPLIXAM trong thoi gian cho con b, Qu:, &t dinh can thie hién dé I%l nglng
cho con bt hay ngimg st dung TRIPLIXAM phu thude vao tim quan trong cta didu tm;nav ¥G1
nguoi me.

Manpg thai:

Perindopril:

Viéc sit dung thudc re cheé enzym chuyén dang angiotensin khéng dwee khuyén cio trong
thai ky dau. Viée sit dung thude rc ché enzym chuyén dang angiotensin Ia chéng chi dinh
trong thai ky thit hai va thir ba.

Bing chimg dich & lién quan d&én nguy co giy quéi thai sau khi sir dung cic chét 1rc ché enzvm
chuyén dang angiotensin trong thai ky ddu chua di dn két ludn; tuy nhién mot sur ting nhe nguy
cor 14 khong thé loai trit. Trir khi viée tiép tuc st dung thube e ché enzym chuyén dang
angiotensin dugc coi 13 cin thiét, bénh nhan ¢6 k& hoach mang thai nén duoc chuyén sang diéu tri
bing thubc chéng tang huyét 4p khac da thiét 1ap duoc dit liéu an toan cho viée sir dung khi mang
thai. Khi da dwge chan dodn c6 thai, didu tri véi thude 1ic ché enzym chuyén dang angiotensin nén
dirng lai ngay 1ap tire, va néu c6 thé, bat d4u bang tri 1idu khac thay thé.

Vige st dung thude e ché enzym chuyén dang angiotensin trong tha.l ky thir hai va thir ba duwoc
biét ¢én pay ra nhidm ddc thai nhi (suy giam chire ning than, thidu i, chdm xuong héa hap so) va
dc tinh so sinh (suy thn, ha huyét 4p, tng kali méu).

Trong trudng hop d4 st dung thudc ¢ ché enzym chuyén dang angiotensin trong thai k¥ thit hai,
khuyén céo siéu 4m kiém tra chitc nang than va hdp so.

Tré so sinh ¢6 me da st dung thudc tc ché enzym chuyén dang angiotensin cén phai dugc theo
dé1 chét ché vige ha huyét 4p.

Indapamid:

Khong ¢6 hoéc €6 dir 1iéu gid han ( it hon 300 phu nff mang thai) tir viéc sit dung indapamid & phu
nit mang thai. Kéo dai viée sit dung thiazid trong sudt thai k¥ thir ba c6 thé lam giam thé tich
huyét trong cia me cting nhu luu lugng mau t& cung — nhau thai, ¢6 thé gay thiéu mau nhau thai
cuc bd va chdm phat trién. Hon nita, mot s truomg hop hiém gap cia ha dudng mau va giam tidu
clu & tré so sinh da duge bo cdo sau tiép xtic ngin han.

Céc nghién ctra trén ddng vét khong chi ra céc tic dung 6 hai tric tiép va gian tiép t6i ddc tinh
sinh sén.

Amlodipin:
D¢ an toan ctia amlodipin trong thai k¥ cia ngudi chira dwoce thiet tap.
Trong céc nghién cru trén d6ng vat, ddc tinh sinh san 33 duoc quan sat & liéu cao.

Cho con b )
TRIPLIXAM dugc ching chi dinh trong thoi ky cho con bll.

Perindoprii:

Do khéng c6 dit liéu lién quan dén vide st dung permeprﬂ trong qud trinh cho con by,
permdopnl khang duge khuyén cdo va wu tidn cac didu tri thay thé véi véi ho so an todn di duoc
thiét 14p trong qua trinh cho con b, dic biét khi cho b tré so sinh hodc tré sinh non.

Indapamid:

Khoéng ¢o d&n thong tin vé su bai tiét cta indapamid/ cac chéit chuyen hda vao sita me. Indapam1d
lién hé mat thidt véi cée thude loi tiéu thiazid c6 lién quan t&i s gidm hogc tham chi Gc ché tiédt
sira trong thoi gian cho con bu.

Qué min vd&i cac thube ¢b ngudn gbe tir sulphonamid va ha kali mau cé thé xay ra.
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Amlodipin
Amlodipin chira durge biét dén ¢6 kha ning bai tiét qua sita me hay khéng.

Kh4 nang sinh san:

Chung cho permdoprzl va mdapamzd
Céc nghién ctiu vé ddc tinh sinh san khong dua ra bing chimg nio v& anh hucrng 1 e;n\ kha nang

sinh san & chudt cai va chudt duc. Khong c6 anh hudng ndo trén kha ning sinh saly'tref ngusi
duroce wée tinh.

Amlodipin:

Thay doi ¢co héi phuc v& sinh héa & du tinh tring d& duge béo cdo trén mdt s& bénh nhan duoc
diéu tri véi thude chen kénh calci. Khong du dit liéu 1am sing lién quan dén kha ning &nh huomg
ctia amlodipin trén kha ning sinh san. G mét nghién ctu trén chudt, céc phan tmg bat lgi duoce ghi
nhén trén kha nang sinh san cta chudt dye.

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

Chura ¢6 nghién ¢t v8 &nh hudng ciia TRIPLIXAM trén kha ning 14i xe va vin hanh méy méc.
Perindopril va indapamid khong anh huong dén kha nang 141 xe va vAn hanh mdy méc nhmg
nhifng phén (g riéng biét lién quan dén vidc ha huyét 4p ¢6 thé xay ra & mot vai bénh nhéan.
Amlodipin c6 thé ¢6 anh huéng nhe hodc vira trén kha ning 14i xe va van hanh mdy méc. Néu céc
bénh nthan c6 cae triéu chimg chéng mit, dau diu, mét moi hode budn ndn, kha ning phan tng cd
thé bi suy giam.

Két qua 12 kha ning 14 xe vi vin hanh may méc c6 thé bi suy giam. Khuyén céo thin trong dic
biét khi khdd tri.

TUONG TAC THUOC VA CAC DANG TUONG TAC KHAC

Cac dit liéu 1dm sang chi ra ring viée phong bé kép hé renin- angiotensin-aldosteron bing vige két
hop thube trc ché enzyme chuyen dang angiotensin, thubc chen thu thé angiotensin II hosc
aliskiren lién quan dén tin suét cao hon cla cac bién ¢ bt loi nhu ha huyét ap, tang kali mau va

suy giam chizc ndng thén (bao gdm suy than cip) khi so véi viée st dung mét thube e ché hé
renin-angiotensin-aldosteron don Ié.

Thudc l2m ting kali miu

Mat vai thude hodc liéu phap didu tr ¢6 thé lam tang kali méau: aliskiren, mudi kali, thube loi tiéu
giff kali, thube trc ché enzym chuyén dang angiotensin, thubc khang thu thé angmtensm II (ARB),

thubc khéng vidm giam dau khong steroids, heparin, cac tic nhidn (¢ ché mién dich nhu

ciclosporin hodc tacrohmus trimethoprim. Su két hop cua céc thubc nay lam gia ting nguy co
tang kali mau.

Cic phéi hgp chéng chi dinh
Aliskiren: & bénh nhan tiéu dudmg hodc suy thin, ting nguy co tang kali méu, trim trong hon bénh
ly thin va ting nguy co bénh tat tim mach va tir vong.

Phéi hop khéng duoc khuvén cdo:

Thanh Twong tdc dd dwgec  Twong tdc voi cdc th uoc khdc
phan biet vdi cdc thudc
perindopril/  Lithi Téng ¢6 hoi phuc ndng d6 lithi huyét thanh va doc

indapamid tinh d8 duoe bdo cdo trong vide sit dung ddng thoi
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lithi va thubc Gc ché enzym chuyén dang
angiotensin. St dung ké hop perindopril,
indapamid va lithi 14 khéng duge khuyén cdo,
nhumg khi cén thiét phai két hop, can theo d6i than
trong ndng &6 lithi huyét thanh.

perindopril

Aliskiren

. O céc bénh nhin khéng bi dai thdo dudng hodc
suy thén, ¢é nguy co ting kali méu, suy gidm chire
ning thin, tang bénh 1y tim mach va ty 1& fi Yong.

Tri liéu phdi hop
voi thube e ché
enzym chuyén
dang angiotensin
va thubc chen thu
thé angiotensin

D4 6 céc bao cdo trong y vin, & cc bénh 1thbn da
cé xo vita ddng mach, suy tim, hoic tidu dudng c6
t6n thwong co quan dich, vide sit dung ddng thoi
thubc tic ché enzym chuyén dang angiotensin va
thuc chen thu thé angiotensin ¢6 lién quan véi
viéc gia ting tAn suét ha huyét 4p, nght, ting kali
mau va suy giam chirc ning than (bao gdm suy
than cép) khi so sanh v& viée st dung don tri lidu
mdt tdc nhdn trong h€ renin-angiotensin-
aldosteron. Phong bé kép (vi du sit dung mét
thube tre ché enzym chuyén dang angiotensin véi
mot thude khéng thu thé angiotensin IT) nén duge
gi6i han trong nhimg trudng hop riéng biét nhat
dinh véi su theo doi chat ché chite ning than, ndng
dd kali va huyét ap.

Estramustin

Nguy co ting cdc anh huéng bat loi nhu phit mach
thin kinh.

Thube giit kali
(vi dy” triamteren,
amilorid,...), mudi

kali

Tang kali mau (¢6 nguy co tr vong), ddc biét kl
két hop véi suy than (thc dung ting kali mau céng
hop). Phéi hop perindopril véi cdc thube &3 duoe
d& cép la khong duge khuyén cdo. Trong trrdmng
hop ¢6 chi dinh phdi hop ndy, cin sir dung cn
trong va theo d&i thudmg xuyén ndng d6 kali huyét
thanh. D& v6i st dung spironolacton trong suy
tim, xem phin “Phéi hop cAn sy thin trong dac
bigt”.

amlodipin

Dantrolen
truyén)

(tiém

O dbng vat, 34 quan st thiy rung thét gdy tr vong
va truy tim mach lién quan &n tinh trang ting kali
méu sau khi s dung ddng thdi verapamil va
dantrolen duomg tinh mach. Do nguy co tang kali
mau, thude chen kénh calei nhu amlodipin duoc
khuyén cdo tranh sir dung ddng thoi & nhimg bénh
nhan d2 ting thin nhiét 4¢ tinh va dang phai kiem
soat ting than nhiét ac tinh.

Budi chum hoac
nuée €p budi chum

Sinh kha dung ¢6 thé ting & mét s6 bénh nhan dan
dén ting hiéu qua ha huyet ép.

Phoi hop yéu céu thin trong ddc biét:
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Thanh

Tuong tdc di

Tuong tic véi cdc thudce khdc

phan dugc bibt vii
cdc thude
perindopril/  Baclofen Tang hiéu qua chéng tang huyet ap. Theo dai huyét ap va didu
indapamid / chinh lidu chong ting huyét ap néu cin.
Thube chéng  Khi mdt tc ché enzym chuyen dang angiotensin duge sy dung
viém non-  dbng thdi véi mot thude chng viém non-steroid (viqdu acid
steroid  (bao  acetylsalicylic diing liéu khang viem, thude tic ché C@X,E va
gébm ca acid NSAID khong chon loc) ¢o thé 1am suy glam tac dung chéng
acetylsalicylic ting huyet 4p. Viée sir dung ddng thei thube e ché enzym
lidu cao) chuyén dang angiotensin véi NSAID ¢6 thé lam tang nguy co
suy gidm chirc ning than, bao gdm suy thin cip, va ting nong
d6 kali buyét thagh, dac biét & nhimg bénh nhin d3 ¢6 chire
ning than kém. Phéi hop nay nén duge sir dung thin trong,
dac biét & ngudi cao tudi. Bénh nhin nén duoe bu nude hop 1y
va cin nhic theo doi chirc ning thin sau khi bt d&u diéu tri
phéi hop ndy, va dinh kj; sau da,
perindopril Thudc chita  Céc nghién ciru dich t& hoe cho ring viée sir dung ddng thii

dai thao dudmg
{insulin, thudc

ha dudmg
huyét dang
udng)

thube 1rc ché enzym chuyén dang angiotensin va cdc thude
chita d4i thdo dudmg (insulin, thudc ha duong huyét dang
ubng) ¢6 thé lam ting hiéu qua giam dudmg huyét din dén
nguy co ha dudng huyet Hién tuong 11ay c6 kha ning xuft
hién nhidu hon trong nhimg tudn ddu didu tf phdi hop va &
nhitng bénh nhin suy thin.

Thudc loi tidu
khéng gitr kali

Nhimg bénh nhén dang sit dung thude lod tidu, dic biét nhimg
bénh nhan ¢6 suy gidm thé tich vi/hoic mudi ¢6 thé bi giam
huyet 4p qua mic sau khi khoi tr véi thude e ché enzym
chuyen dang angiotensin. Kha néng ha huyet p co thé glam
thiéu bang cach ngung st dung ot tiéu, bing vide bu thé tich
va mudi trude khi khoi tri voi 1idu thip sau d6 ting dan liéu
cta perindopril.

Trong ting huyét &p dbng mach, khi cac tri liéu loi tidu trude
d6 ¢6 thé gy suy giam thé tich/mudi, cin ngung thubc loi tidu
trude khi khoi tri véi thube e ché enzym chuyen dang
angiotensin, trong truémg hop nay mét thube loi tiéu khong
gitt kali c¢6 thd dwoc sir dung lai sau d6 hodc thude e ché
enzym chuyén dang angiotensin cin duoc sir dung bat dau véi
lidu thap sau d6 ting din lidu.

Trong suy tim sung huyét ¢ sit dung loi tiéu, thube e ché
enzym chuyen dang angiotensin nén diroc bit ddu didu tri véi
lidu rat thip, c6 thé sau khi giagm lidu cha cac thube loi tidu
khong gift kali dung két hop.

Trong tht cd céc truomg hop, chic nang thén (nong dé
creatinin) phai duoc theo dbi trong nhitng tudn ddu diéu tri voi
thudc e ché enzym chuyén dang anglotensm

Thude loi tiéu
gilr kali
{eplerenon,
spironolacton)

VCfl eplerenon hodc Spu*onolacton & lidu tir 12,5 mg dén 50 mg

mdi ngay va lidu thip cia thubc Ge ché enzym chuyén dang
angiotensin:

Trong didu td suy tim &8 O-IV (NYHA) véi phan sudt tdng
mau <40%, va truée do da dieu tn vol thude e ché enzym
chuyén dang angiotensin va thudc lgi tiéu quai, cd nguy co
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Thanh

Tuong tic di

Twong tic vdi cdc thuée khdc

phin duge biét vii
cdc thudc
ting kali mau, nguy co tir vong, d&c biét trong trudng hop
khéng tudn thi cac khuyen cdo trong pho1 hop nay.
Trude khi bat dAu diéu tri phdi hop, kiém tra sy vang mit clia
tang kahi mau va suy than. A A A
Khuyén céo theo d&i chit ché kali va creatinin méuj trong
thang dau tién diéu tri, mAi tudn mot 1an luc khoi dAu v4 hing
thang sau do.
indaparmd Thude gidy Do nguy co ha kali mau, indapamid n&n duge su dyng than
xoén dinh trong khi diing chung véi cée thubc gy xoan dinh nhu:
- Thube chéng loan nhip tim nhém IA (quinidin,
hydroquinidin, disopyramid);
- Thube chéng loan nhip tim nhém HI (amiodaron, dofetilid,
ibutilid, bretylium, sotalol};
- M6t vai thube an thén kinh (chlorpromazin, cyamemazin,
levomepromazin, thioridazin, trifluoperazin), céc thube nhém
benzamid (amisulprid, sulpind, sultoprid, tiaprid), nhém
butyrophenon (droperidol, haloperidol), cic thudc an thin kinh
khac (pimozid);
- Cac hoat chit khac nhu bepridil, cisaprid, diphemanil,
ervthromycin dudng finh mach, halofantrin, mizolastin,
moxifloxacin, pentamidin, sparfloxacin, vincamin dudng tinh
mach, methadon, astermzol, terfenadin.
Phong ngira va diéu chinh vide gidm kali ndu cin, theo d&i
khodng QT.
Amphotericin Téng nguy co ha kali (tdc ddng cong hop). Theo doi ndng db
B (duomg tinh  kaki va didu chinh néu cin; dc biét cén nhic trong céc tnrdmg
mach), nhém  hop didu tri véi glycosid trg tim. Khéng nén stt dung thubc
glucocorticoid nhuén trang kich thich.
va nhom
mineralocortic
oid {dudmg
toan than),
tetracosactid,
thuéc  nhuin
trang kich
thich
Glycosid trg  Nong d6 kali thip lam ting déc tinh clia glycosid trg tim.
tim Nbng 6 kali va dién tAm dd cin duoc theo dai va diéu trj nay
cin duoe xem xét lai néu cén thiét.
amlodipin Thudc cam  Hién khéng c6 dit liéu vé 4nh hudng cia thube cdm (mg

tmg CYP3A4

CYP3A4 trén amlodipin. Vide sit dung ddng thoi thube cam
tng CYP3Y4 (vi dw rifampicin, hypericum perforatum) cd
thé 1am giam néng d6 amlodipin huyét trong. Amlodipin nén
duge st dung than trong voi CYP3A4,

Thude {rc ché
CYP3A4

Viée sit dung dong thod amlodipin véi thude e ché CYP3A4
manh va vira (thudc ¢ ché protease, thude khéng ndm azol,
thudc kbang sinh phd réng nhu erythromycin, verapamil hay
diltiazem) ¢6 thé lam ting déng k& ndng o cua amlodipin.
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Thanh
phan

Tuong tdc dd
diwege biét voi
cdc thuoc

Tuong tic véi cde thude khdc

Nghién ctru 14m sing chi ra nhitng thay d6i trong dugc dong
hoc nay cé thé d& nhan théy hon & ngudi cao tudt. \T‘hao dsi

1am sang va chinh lidu do @6 duge yéu clu. 7 [/

Phoi hop eén cdn nhdc:

Thanh Twong tdc di  Twong tdc véi cdc thudc khic
phin dwoe biét voi
cde thude
perindopril/ Thubc chéng  Ting kha ning chéng ting huyét 4p va ting nguy co ha huyét
indapamid/ tram cam  ap tu thé ding (tdc dong cdng hop).
amlodipin gibng
Imipramin
(thuéc chéng
trdm cam ba
vong), thube
an thin kinh
Nhimg thude  Sir dung céc thude chéng tang huyét p khéc c6 thé 1im ting
chéng ting  thém tac dung ha huyét 4p.
huyét 4p khdc
Nhom Giam hiéu qua chdng ting huyét ap (gitt mudi va nuée do
corticosteroid, corticoid).
tetracosactid
perindopril Thuéc chéng  Sir dung ddng thoi véi nitroglycerin va cac nitrate khac, hogc

tang hl;yét ap
va thudc giin
mach

cée thube gifin mach, ¢6 thé 1am ting thém téc dung ha huyét
ap,

Allopurinol,

thude kim him
t8 bao hoic
thube e ché
mién dich,
corticoid dimg

diromg  toan
than hoac
procainamid

Str dung ddng thdi véi cac thude tre ché enzym chuyén dang
angiotensin co theé dan dén nguy co giam bach cau.

Thudc gy mé

Céc thude e ché enzym chuyen dang angiotensin c6 thé 1am
ting téc dung ha 4p cia cée thude gay mé nhét dinh.

Thube loi tidu
(1o tién
thiazid  hodc
loi tidu quai)

Biéu tri trude d6 vai lidu cao ce thube loi tiéu ¢ thé dan dén
su suy giam thé tich va ¢ nguy co ha huyét ap khi khéi trl
v perindopril.

Gliptines
(linagliptin,
saxagliptin,
sitagliptin,
vildagliptin)

Tang nguy co phi mach, do dipeptidy] peptidase dudmg tinh
mach (DPP-IV) suy gidm hoat dong bot gliptin, & cic bénh
nhan diéu trj phdi hop voi thude tic ché enzym chuyén dang
angiotensin.

Thudc gidng

Céc thude gidng giao cam co thé lam giam tic dung chéng
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Thanh Twong téc di  Twong tdc véi cdc thubc khdc

phin duwge biét voi
cde thube
giao cadm tang huyét ap cta cdc thudc tic ché enzym chuyén dang
angiotensin.
Vang Phan timg Nitrotoid (tri€u chimg bao gdm db bimg fiKit, budn

n6n, nbn va ha huyét &p) dugc bao cdo hiém ga]ijflrf nliling
bénh nhin dang dwoc tidm mudi vang (Natri aurothigmalate)
va st dung ddng thoi thudc e ché enzym chuyén dang
angjotensin bao gdm perindopril.

indapamid Metformin Nhidm toan lactic do metformin ¢6 thé giy ra bdi suy thin
lién quan dén cac thube loi tidu va dac biét 1a thude loi tidu
quai. Khéng st dung metformin khi ndng & creatinin huyét
trong vugt qua 15 mg/l (135micromol/1) & nam gidi va 12
mg/1 (110 micromol/l) & nit g16i.

Thube can  Trong céc trudmg hop mét nude do thude loi tidu, ¢ nguy co

quang ¢6 chita  ting kha ning suy thin cdp, dac bist khi dong lidu cao thude

iod can quang ¢6 chira iod. Bl nude cdn phai thue hién trude khi
sit dung hop chét chira jod.

Calci (mudi) Nguy ¢o ting ndng 4 calci do vide giam thai trir calci trong
nude tiéu.

Ciclosporin Nguy co ting ndng d6 creatinin véi ndng d6 ciclosporin lu'u
thdng khéng thay d6i, tham chi khi khdng c6 suy giam mubi
va nudc.

amlodipin Atorvastatin, O cac nghin ctu v8 tuong tic trén lAm sang, amlodipin
digoxin, khong anh huomg dén dwoc ddng hoc cla atorvastatin,
warfarin  hodc digoxin, warfarin, hodc ciclosprorin.

ciclosporin

Simvastatin Vide st dung ddng thdi da lidu amlodipin 10 mg véi

simvastatin 80 mg din dén viéc lam ting 77% ndng d6 cla
simvastatin so sanh voi simvastatin str dung don ddc. Khong
dimg quéa 20mg simvastatin/ ngay ¢ nhitng bénh nhan sir dung
amlodipin.

TAC DUNG KHONG MONG MUON

Tém tat dit lidu an toan.

Phan tmg bét Igi phd bién nhét duoc bdo cdo riéng 18 cho perindopril, indapamid va amlodipin 1a:
chéng mat, dau dau, di cam, mét théng bang, bubn ngu, suy giam thi gidc, b tai, danh tréng nguc,
d6 bimg mat, ha huyét 4p (va cée anh hudmg lien quan dn viée ha huyét 4p), ho, kho thé, rbi logn
da day-rudt (dau bung, tdo boén, tiéu cha.y, ri loan vi gidc, budn nén, khé tidu, ndn), nga, phat
ban, phét ban ¢6 dat sin, chudt rit, sung mét c4 chin, suy nhuge, phil né va mét moi.

Béang t6m tét cic phan tmg bét loi.

Nhimg phén tmg bét loi sau day duoe quan sat va bdo cdo trong qué trinh diéu trj véi perindopril,
indapamid hodc amlodipin va duoc danh gid vdi tan suat nhu saw: Rat phd bién (>1/10); phd bién
(>1/100 dén <1/10); khong phd bién (>1/1,000 dén <1/100); hiém (>1/10,000 dén <1/1,000); rat
hiém (<1/10,000); chua dwoc biét dén (chua thé udc tinh tir cée dit lidu hién cb).
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¥Tdn sudt duoc tinh tir cde thir nghiém 1dm sang cho cdc bién ¢6 bt lgi duepe bdo c¢do) rz@npguyen
Béo cdo phan tme bt loi khi ¢ nehi ned | T L

Béo céo cac phan img bét loi khi c6 ngln ngd sau khi san phim thubce duge cap phep 14 quan
trong. N6 cho phép gidm sét lién tuc cén cén loi ich/nguy co cta san pham thudc. Céc chuyén gia

y t& duoc yéu cau bao cao tht ca phan tmg bét loi khi c6 nghi ng& théng qua hé théng théng tin
qudc gia.

PAC TINH DUQC LUC HQC

Nhém duoc 1y didu tri: thube e c¢hé enzym chuyén dang angiotensin, thude phéi hop. Thube e
ché enzym chuyén dang angiotensin, chen kénh calei va loi tidu, Ma ATC: CO9BX01
TRIPLIXAM la thudc phdi hop ba thanh phan ha huyet &p véi cée co ché bd sung cho nhau gitp
kiém soat huyét 4p & bénh nhan tang huyét ap. Mubi perindopril arginin 14 thudc (e ché enzym
chuyén dang angiotensin, indapamid 13 thube loi tidu nhém chlorosulphamoyl va amlodipin 1a
thnde 1rc ché dong ion calci thude nhém dihydropyridin.

Pic tinh duge 1y ciia TRIPLIXAM la tong hop cic dic tinh duoc 1¥ cla timg thanh phin riéng
biét. Thém viao d6, su két hop perindopril/indapamid tao ra tdc dung higp déng cOng hidu qua ha
huyét 4p tir hai thanh phin nay.

Co ché téc dung vi tac dung duoc fuc

Perindopril:

Perindopril 12 mot thude tre ché enzym chuyén dang angiotensin, enzym nay xuc tic cho sy bién
dbi angiotensin I thanh angiotensin II, mot chit giy co mach; hon thé ntra né con kich thich bai
tiét aldosteron tir v6 thwong than va kich thich sy thodi bién clia bradykinin, mdt chét gdy gifn
mach, thanh cac heptapeptid khong c6 hoat tinh.

Két qua 1a:

- giam bai tiét aldosteron,

-ting hoat d6ng cla renin trong huyét tuong, do dé aldosteron khong con déng vai tro didu hoa
nguge am tinh,

-glam tong stic c&n ngoal bién véi tac dong vu tién trén mach mau & co va than, khéng kem theo
gift mudi va nudc hodc nhip tim nhanh phan xa khi didu tri 1au dai.

Téc dung ha huyét 4p ciia perindopril cfing thé hién & nhiig bénh nhin ¢ néng d6 renin thap
hodc binh thuong.

Perindopril tac déng théng qua chit chuyén hoa ¢ hoat tinh ctia né 1a perindoprilat. Cac chit
chuyén héa khac khong ¢o hoat tinh.

Perindopril lam gidm ginh ning cho tim bing cch:

-lam gifn mach mau, didu nay c6 thé duoc fao ra bing cach thay ddi trong chuyén héa
prostaglandin: giam tién ganh,

-1am giam tdng stc can ngoal bién: gidm hiu ganh.
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Céc nghién ctru thyre hién trén nhitng bénh nhén suy tim d4 cho thay:
-giam 4p lirc @b dby ctia tAm thét trai va tAm thét phai,

-giam tong stc can mach méu ngoai vi,

-tang cung luong tim va ci thién cac chi sb tim,

-tang luu luong mau trong ¢o.

Céc két qua kidm tra cling cho thdy sur cal thidn nay.

Perindopril ¢6 hiéu huc trén tAt cA cic mitc 46 tang huyet 4p: nhe, vira hodc ning. Giam huyét 4p
tam thu va tAm trvong duge ghi nhin & ca hai tir thé nim hodic dimg.

Téc dung ha huyét 4p dat t6i da trong khodng tir 4 dén 6 gi¢r sau khi ubng liéu don v umf t:;ytrong
24 gid.

Kha nang trc ché enzym chuyén dang @nglotensm cdn rat cao & gioy thir 24, khodng 80%.

) nhimg bénh nhén ¢6 dap lmg, huyét 4p trd lai binh thutmg sau mét théng didu tri va duy ti &
mitc 6n dinh ma khong gap hién tuong quen thude nhanh.

Khi ngimg thudce khéng x&y ra hién tirgng huyet ap tang vot trd lai.

Perindopril ¢6 dac tinh lam gifin mach va khéi phuc tinh dan hdi cia cic dong mach 1ém, sira chita
nhitng thay d6i m6 hoc trong cac ddng mach gdy can trd va qua do Jam giam phi dai that tra.

Néu cin thiét, viée b sung thém thube loi tiéu thiazid & dn t&i tac dung higp dbng cong.
Su phdi hop mot thude e ché enzym chuyén dang angiotensin voi mét thube loi tiéu thiazid lam
giam nguy co ha kali mau 1ién quan dén viée st dung thudc 1ot tiéu don doe.

Indapamid.:

Indapamid 14 mét din xudt sulphonamid ¢6 mét nhin indol, lién quan vé mat duoe 1y hoc véi
nhém thude loi tidu thiazid. Indapamid e ché t4 hp thu natri & doan pha lofng cia vé than.
Thubc nay lam tang s bai tiét natri va clorid qua nudc tidu, va ciing lam ting bai tiét mdt phan
kali va magje, do d6 lam tang bai tiét nude tidu va b tac dung lam ha huyét 4p.

Indapamid ¢6 tic dung ha huyét ap kéo dai trong 24 g10r fwong t nhu don tri liéu. Tac dung nay
xdy ra khi sir dung dom doc & mize lidu ma téc dung loi tifu 13 ti thidu.

Tac dung ha huyét &p cua thude 1y 1& thudn v&i sy cai thién tinh dan hdi ciia déng mach va giam
stire ¢an & cac ddng mach nho cling nhu tbng stre can mach mau ngoai bién.

Indapamid lam giam phi dai that trai.

Khi liéu ctia thube loi tidu thiazid va c4c thubc loi tiéu ho hang vdi thiazid ting, tac dung ha huyét
ap sé dat tac dung trin trong Kkhi lam gia ting cac bién cb bét loi. Do d6 khdng nén tang liéu thém
néu khong dat hidu qua diéu tri.

Ngoai ra, & cic bénh nhin tang huyét 4p, sit dung thudc trong thii gian ngin, trung binh va dai
han, indapamid da duge ching minh:

-khéng anh huéng 1én chuyén héa lipid: triglycerid, LDL-cholestercl va HDL-chelesterol,

-khéng anh hudng 16n chuyén hoa carbohydrat, ¢ & trén cic bénh nhan tang huyét 4p mac kém
déi thao duong.

Amlodipin:

Amlodipin 14 mét thudc chen kénh calci thude nhém dihydropyridin (chen kénh cham hoac dbi
khéng ion calei) va trc ché dong ion calci xuyén mang vao co tim va co tron mach mau.

Co ché tac dung ha huyét 4p cia ‘amlodipin 12 do tac dung gifn trirc tiép co tron mach méu. Co
ché chinh x4c lam gidm dau thit ngue ciia amlodipin chua duge xdc dinh hoan toin nhung
amlodipin lam gidm toan bd ganh nang thiéu méau cuc bd bai hai tac dung sau day:

Amlodipin 1am gifin c4c tiéu déng mach ngoai bién va qua d6 lam giam tdng strc cin ngoai bién
(hdu ganh), 51 ngroc hoat déng cha tim. Khi nhip tim duy tri 6n dinh, tic dong gidm tai ndy cla
tim lam giam tiéu thu nang luong va gidm nhu ciu oxy clia co tim.
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Co ché tac dung cta amlodipin cling ¢6 thé lién quan dén sy gisin dong mach vanh va cic tiéu
déng mach vanh, trén c¢i viing binh thudéng va vung thiéu mau cuc bd. Su gidn mach nay lam tang
cung cAp oxy cho co tim & bénh nhén bi co thit ddng mach vanh (hoi chimg Prinzmetal hodic cac
dang dau thit nguc).

O bénh nhin ting huyét ap, duncr amlodipin mbi ngay mot l4n cho thiy su giam huyét 4p dang ké
trén 1am sang & ca hai tr thé nim va dimg trong subt khoéng thoi gian 24 gid. Do khoi phét tac
dung cham, amlodipin diing dudng udng khéng gay ha huyét ap cép.

Amlodipin khong lién quan dn bit cit phin timg bit loi ndo trén chuyén hoa hay nhuhqﬂshay dbi

cua lipid trong huyét teong va thude duge sit dung phit hop cho nhimg bénh nhan hen \}g}ae quan,
dai thao dudng va gout.

Perindopril/indapamid.

O nhimg bénh nhin ting huyét ap khong lién quan dén tudi tac, sy phdi hep
penndopnlx’mdaparmd tao ra tdc dung ha huyét 4p phu thudc lidu trén huyét 4p tam truong va
huyét 4p tAm thu ca tu thé nam va tir thé dung, Trong cac thir nghiém lam sang, uong dong thoi

perindopril va indapamid tao ra tic dung hiép ddng hidu qua ha huyét 4p so v&i ubng timg thube
rigng bigt.

Hiéu qua 14m sang va d6 an toan

TRIPLIXAM chua duoc nghién citu vé ty 1& mic bénh va tr vong.

Perindopril/indapamid:

PICXEL, mdt nghién ciru mil ddi, ngau nhién, da trung tAm c6 st dung thudc dbi chimg, danh gi4
qua siéu 4m tim, d& so sénh tac dung cta su phdi hop perindopril/indapamid trén phi dai thét trai
so v&i don trj liéu bang enalapril.

Trong nghién ctru PICXEL, c4c bénh nhén ting huyét ép c6 phi dai thit trai (dwoc dinh nghia 13
chi s6 khéi luong co that trai (LVMI) > 120 g/m? db1 véi nam gigi va > 100 g/m? dbi véi nir gici)
dwoc phin nhém ngiu thién ubng perindopril tert-butylamin 2mg (twong duong 2,5mg
perindopril argmm)hndapamﬁ 0,625mg hodc enalaprll 10mg mot 14n trong ngay trong thoi gian
dibu tri mot ndm. Mtc lidu duge didu chinh dé kidm soat duge huyét ap, cho t6i liéu perindopril
tert-butylamin 8mg (throng duwong 10mg perindopril arginin) va indapamid 2,5mg hogc enalapril
40mg udng mot lan trong ngay. Chi 34% bénh nhin duy tr didu tri bing perindopril tert-
butylamin 2mg (tueng duong 2,5mg perindopril arginin)/indapamid 0,625mg (so v6i 20% didu tri
bing enalapril 10mg).

Két thiic didu tri, LVMI & nhém sir dung perindopril/indapamid (-10,1 g/m?) gidm nhidu hon ¢6 ¥
nghia so v&i nhom sir dung enalapril (-1,1 g/m®) trong quin thé béuh nhén duge phin nhém nglu
nhién. Su khac biét vé thay dd1 LVMI gifta cdc nhém 13 -8,3 (khoang tin cdy 95% (-11,5,-5,0), p <
0,0001).

Téc dung tbt hon trén LVMI dat duge & mite lidu perindopril/indapamid cao hon so véi lidu cho
phép perindopril/indapamid 2,5mg/0,625mg va perindopril/indapamid Smg/1,25mg.

Lién quan dén huyét ap, su khac biét trung binh uée tinh gifta cdc nhém trong quén thé duoc phéan
nhém ngau nhién la -5,8 mmHg (khoang tin céy 95% (-7.9, -3,7), p < 0,0001) d61 voi huyét 4p
tdm thu va -2,3 mmHg (khoang tin cdy 95% (-3,6,-0,9), p = 0,0004) dm v&i huyét 4p tam truong
tuong tmg, trong d6 nhém sir dung perindopril/indapamid ¢6 tac dung tbt hon.

Nghién ciru ADVANCE 1a mét thir nghiém nglu nhién, da trung tdm, da qubc gia duge thiét ké
giai thira 2x2 nhim muc dich xéc dinh nhimg loi ich cta viéc két hop giam huyét 4p bang thube
phdi hop 1idu cb dinh perindopril / indapamid so v&i gia duge theo tiéu chuin diéu tri hién hanh
(so sénh mi d61) va kidm soét duomg huyét tich cuc bing phéc 46 duya trén gliclazid giai phéng
kéo dai (muc tiéu 12 ndng d6 HbAlc thip hon hoic bang 6,5%) so vdi kiém soat dudmg huyét tiéu
chudn (PROBE [Thiét ké tién ctru, nhin mé, phin nhém va thuc hién ngdu nhién véi danh gid
mit]) trén cac bién chimg trén mach mau 1én va vi mach & bénh nhin d4i thio dudmg typ 2.
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Chi tiéu 14m sang chinh 14 tiéu chi gdp cdc bién ¢§ mach méu 1én (i vong do nguyén nhan tim
mach, nhéi méu co t1m khong gly tu vong, dot quy khéng gay tir vong) va vi mach (bénh thin mé&i
phat hién, difn bién x4u hon, bénh vé mét) ¢6 thé xay ra.

Thng s& 11 140 bénh nhén dai thio dudng typ 2 (gia tri trung binh: 66 tudi, BMI 28 kg/m?, thii
gian bi bénh dai thao dudng 12 8 nam, HbAlc 7,5% va SBP/DBP 145/81 mmHg) di th:ﬁp gia vao
thir nghiém. Trong sb d6, 83% cé ting huyét ap, 32% va 10% da c6 tién sit bénh 1y madp padu lon
hodc vi mach twong tng va 27% ¢6 albumin niéu vi thé. Cac phuong phép diéu tri déng thai bao
odm thude ha huyét 4p (75%), thube ha lipid (35% chi yéu 13 cac statin 28%), aspirin hodc cac
thube chéng két tap tiéu cdu khic (47%).

Sau 6 tudn didu tri khoi ddu bing perindopril/indapamid va céc bién phap kidm soat glucose huyét
théng thudmg, cdc bénh nhin dwge phin nhém ngiu nhién ding gia duge (n=5571) hodc dang
phdi hop perindopril / indapamid phdi hop (n=5569).

V6i thoi glan theo d6i trung binh 12 4.3 nim, két qua cho thdy didu tri bing perindopril /
indapamid gidm c6 y nghia 9 % nguy co trén chi ti€u l4m sang chinh (khoang fin cidy 95%
[0,828;0,996], p=0,041).

Loi {ch ciia thube duge thé hign bing sy gidm 6 ¥ nghia nguy co tit vong tuong d6i khoang 14 %
(khoang tin cdy 95% [0,75:0,98], p=0,025), 18% bién b tir vong tim mach (khodng tin ciy 95%
[0,68:0,98], p=0,027) va 21% cac bién cb than (khoang tin cdy 95% [0,74;0,86], p<0,001) & nhém
perindepril / indapamid so v61 nhém dung gid dugc.

Trong phén tich dudi nhém trén cac bénh nhén ting huyét 4p, d4 ghi nhén sy giam 9% nguy co
tirong 61 cic bién ¢b két hop mach mau 1ém va vi mach & nhém ding perindopril / indapamid so
v&i nhdém dung gia dugce (khoang tin cdy 95% [0,82;1,00], p=0,052).

Cling d4 ghi nhén sur giam 16% nguy co tuong d8i ¢6 ¥ nghia trén 1y 18 tir vong (khoéng tin cy
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 c6 thin (khodng tin cdy 95% [0.73:0,87], p<0,001) & nhém ding
perindopril / indapamid so v&i nhém ding gia duge.

Loi ich ctia viée can thiép lam giam huyét 4p 1a ddc 1ap v6i nhitng loi ich duge ghi nhin véi chién
lugc kiém soét duong huyét tich cue.

Amlodipin:

Mot nghién cfru ngAu nhicn mi d6i trén ty 16 méc bénh va tir vong véi tén 14 Thir nghidm diéu tri
ha huyét 4p va ha lipid man &€ du phong nhdi méu co tim (ALLHAT) da duogc thue hién & so
sénh cac phuong phip didu tri méi: am10d1pm 2,5-10 mg/ngay (thudc chen kénh calci) hodc
lisinopril 10-40 mg/ngay (thuoc e che enzym chuyen dang angiotensin) khi duoc lira chon déu
tay so v&i chlorthalidon, thude lgi tiéu thiazid, 1idu 12,5-25 mg/ngay & bénh nhén c6 ting huyét ap
nhe dén trung binh.”

Téng sb 33 357 bénh nhén tang huyét 4p tudi tir 55 trér 18n duge phan nhém nglu nhién va theo
d6i trung binh 4,9 nam. Céc bénh nhan c¢6 thém it nhit mot yéu td nguy co bénh déng mach vanh,
bao gdm: c6 tién sir nhdi mau co tim hodc d6t quy (> 6 thang trudce khi tham gia vao nghién ctu)
hodc duge ghi nhin ¢é xo vita ddng mach va bénh ly tim mach khac (tbng cbng 51,5%), dai thao
dudmg typ 2 (36,1%), HDL-C < 35 mg/dL (11,6%), phi dai that tréi 43 duge chan dodn bang dién
tam do hozc sidu am tim (20,9%), dang hit thube 14 (21,9%).

Chi tiéu l4m sing chirh 14 tiéu chi gdp cac bién ¢ mach vanh giy tir vong hodc nhdi mau co tim
khoéng géy tir vong. Khong c¢6 su khac biét dang ké gitra phuong phéap didu tri dira trén amlodipin
v phurong phap didu trf dya trén chlorthalidon trén chi tiéu 14m sang chinh: nguy co 0,98 (khodng
tin ¢dy 95% (0,90-1,07) p=0,65. Trong céc chi tiéu danh gia phy, ty 1& suy tim (mot thanh phin
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cia tiéu chi gbp bién cb tim mach) cao hon c¢6 ¥ nghia & nhém amlodipin so v6i 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, khong c¢6 sy khac biét v& ty 1& tir vong chung gitra nhém diéu tri ding amlodipin va nhém
didu tri dung chlorthalidon, nguy co 0,96 (khoang tin céy 95% [0,89-1,02] p=0,20).
Dit liéu vé thit nghiém lam sang phong bé kép hé renin-angiotensin-aldosteron (RAAS):
Hai nghién ctru 16m ngdu nhién, c6 kiém ching ONTARGET (So sanh Telmisartan don tri liéu va
phéi hop v6i Ramipril trén cac ket cuc tim mach) va VA NEPRON-D (Nghién ciru ctia Veteran
trén bénh ly than & bénh nhén tiéu dudng) da kiém chimg viéc st dung phdi hoﬂa ﬁmoc trc ché
enzym chuyén véi trc ché thu thé angiotensin IL. \/
ONTARGET dugc thuc hién trén bénh nhén ¢6 tién st bénh tim mach hodc bénh mach mau néo,
hodc bénh tiéu duong tuyp 2 dd c6 bang chimg tén thuong co quan dich. VA NEPRON-D la
nghién ctru thuc hién trén bénh nhén tidu dudmg tuyp 2 va bénh nhén c¢6 bénh than do tiéu duong.
Céc nghién ciru ndy da chi 16 ring khong thiy hiéu qua rd rét no trén than va/hodc tim mach va ty
1€ tir vong, trong khi nguy co tang kali huyét thanh, tén thuong than cép va/hoic ha huyét 4p tang
1&n so v diéu tri don 1& mot loai thude.
Do c6 dic tinh duge dong hoc tuong tu nhau, céc két qua nay ciing lién quan dén viéc sir dung
thubc trc ché enzym chuyén dang angiotensin khac va cac thubc tic ché thu thé angiotensin IL

( Do d6 khéng nén sit dung ddng thdi cac thudc e ché enzym chuyén dang angiotensin véi céc
thudc e ché thu thé angiotensin II trén nhirg bénh nhén c¢6 bénh thin do tiéu dudng.
ALTITUDE (Nghién ciru vai trd Aliskiren trén bién cb tim mach va bénh than & bénh nhén tiéu
dudng Tuyp 2) 1a mot nghién ctru dugce thiét k& nham danh gia hiéu qua cua viéc cong thém
aliskiren vao nén diéu tri chuin dang dung 1rc ché enzym chuyén dang angiotensin hoc e ché thu
thé angiotensin II trén bénh nhén tiéu dudng tuyp 2 va suy thdn man tinh, bénh 1y tim mach, hodc
ca hai. Nghién ctru d& phai dimg sém do viéc ting nguy co cia cac bién cb bt loi. T vong tim
mach va dot quy dugc quan sat véi tan suat nhiéu hon & nhém ding thém aliskiren so v&i nhém
placebo, cac bién cb bt loi théng thudng va nghiém trong (ting kali, ha huyét 4p, suy than) cfing
duoc bao cdo véi tAn sudt nhidu hon & nhém dung aliskiren so véi placebo.
Quan thé bénh nhén nhi:
Hién khéng c6 dit ligu vé viée st dung TRIPLIXAM & tré em.
Co quan quan ly dugc phdm chdu Au da khéng xem xét cac két qua nghién ciru st dung
TRIPLIXAM trén quin thé bénh nhan nhi ting huyét ap.

PAC TINH DUQC PONG HOC

TRIPLIXAM:

Ubng dong thoi perindopril/indapamid va amlodipin khong lam thay dbi cac dic tinh dugc dong
hoc so v6i ubng riéng timg thanh phén.

Perindopril:

Hép thu va sinh kha dung

Sau khi dung dudng uéng, permdopnl duoc hép thu nhanh va ndng do dinh dat duoc trong vong 1
gio (perindopril 1a tidn chit va perindoprilat 14 chat chuyén héa c6 hoat tinh). Thoi gian bén thai
huyét tuong cta perindopril la 1 gio. Thitc an lam giam chuyen héa thanh permdopnlat do d6 dé
dam bao sinh kha dung, nén udng perindopril arginin mdt 1an trong ngay vao budi sing truéc bita

an.

Phan b

Thé tich phan bb cta perindoprilat dang tu do khoang 0,2 L/kg. Ty Ié lién két cha perindoprilat
v6i protein huyét tuong 14 20%, chi yéu 13 véi enzym chuyén dang angiotensin, nhung ty 1€ lién
két phu thudc vao lidu ding.

Chuyén héa sinh hoc
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Perindopril 13 mét tién thube. 27% lidu uéng perindopril hip thu vao tudn hoan chung dudi dang
chét chuyén héa c¢6 hoat tinh perindoprilat. Bén canh perindeprilat ¢6 hoat tinh, perindopril c¢én
chuyén héa thanh 5 din chit chuyén héa khdng c6 hoat tinh. Néng d8 dinh trong huyét tuong cia
perindoprilat dat dugc trong vong 3 dén 4 gid.

Thai trir

Perindoprilat dugc thai trir qua nuée tiéu va thol gian bén thai cia dang ty do la khoaﬁg 17 gio,
dat trang thai 0 6n dinh trong vong 4 ngay. v/

Tuven tinh/khéne tuvén tinh

Méi tzong quan gifta lidu dimng ciia perindopril va tong luong thube trong huyét twong da duoc
chimg minh 14 tuyén tinh.

Qudn thé bénh nhén dac bidt

- Nguoi cao tuéi: Thai trir perindoprilat giam & ngudi cao tudi, firong ty nhu & bénh nhén suy tim
va suy thén.

- Bénh nhén suy than: Hiéu chinh 1iéu & bénh nhan suy thén cd thé cin nhic tity thude vio mire d6
suy thén (46 thanh thai creatinin).

- Trong trudng hop tham phdn mdy: 36 thanh thai ctia perindoprilat 1 70 mL/phiit.

- Bénh nhdn xo gan: Duge dong hoc cta perindopril bi thay d6i, dd thanh thai gan cta thude me
gidm di mét nira. Tuy nhién lugng perindoprilat dwoc tao thanh khéng gidm di, do d6 khéng can
hiéu chinh liéu.

Indapamid.

Hip thu

Indapamid dwoc hdp thu nhanh va hodn toan qua dudmg tiéu héa.

Néng do dinh trong huyét tuong dat droc & ngudi khoang mét givr sau khi udng thube.

Phan bb
Ty 18 lién két v6i protein huyét tirong 1 79%.

Chuyén héa va thai frix

Thoi gian ban thai dao déng trong khodng 14 va 24 gid (trung binh 1a 18 g16). St dung lidu 1ap lai
khéng gy tich liy thudc.

Thai trir chi yéu qua nude tidu (70 % lidu ubng) va qua phén (22 %) & dang céc chét chuyén hoa
khoéng ¢6 hoat tinh.

Quan thé bénh nhén dic biét

Duoe ddng hoc khoéng thay 461 trén bénh nhan suy than.

Amlodipin:

Hap thu va sinh kha dung

Sau khi ué-ng & muc lidu didu tr, amlodipin duge hép thu 8t voi n(‘“:nng d6 dinh dat dugc tir 6-12
gitr. Sinh kb dung tuyét dbi wéce tinh trong khodng 64% va 80%.

Sinh kha dung cha amlodipin khdng bi anh hudmg bén thire &n.

Phén bd

Thé tich phan b khoang 21L/kg. Cac nghién clu in vitro cho thdy khoang 97,5% amlodipin trong
mau lién két véi protein huyét tuong.

Chuvén héa

Am]od1p1n duoc chuyen héa manh & gan thaoh cac chét chuyé en héa khong c6 hoat tinh v&i 10%
chét me va 60% cac chit chuyén hda duoc bai tiét frong nudéc tiéu.

Thai tnx

Thoi gian bén thai thai trir khéi huyét twong khoang 35-50 gidr va do d6 co thé sir dung thude lidu
mdt 14n trong ngay.
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Quan thé bénh nhan dac biét

- Su dung thube cho ngudi cao tudi: thoi gian dé dat ndng d6 dinh trong huyét twong cia
amlodipin & ngudi cao tudi tuong tir nhu ngudi tré. PO thanh thai amlodipin ¢6 xu hudéng gidm
voi két qua lam ting AUC va théi gian ban thai & bénh nhan cao tudi. Tang AUC vafthm gian ban
thai thai trir & bénh nhén suy tim sung huyét di duoc du kién & cdc nhém bénh nhan ngh’ﬂen el

- Sirdung thubc & bénh nhan suy gidm chic néng gan: Hién co rét it dit liéu 14m sang vé vide s
dung amlodipin ducmg uong & bénh nhin suy gan. Cée bénh nhén suy gan s& giam 46 thanh thai
amlodipin, két qua lam tang thdi gian ban thai va ting AUC khoang 40-60%.

QUA LIEU

Khong ¢6 théng tin vé qué lidu TRIPLIXAM & ngudi.

Pbi véi su két hop perindopril/indapamid

Triéu chimg

Cac phan tmg bit lgi c6 kha nang xay ra nhit trong trudmg hop qua lidu 14 ha huyét ap, doi
khi k&m theo budn ndn, nén, dau bung, chéng mét, budn ngi, r6i loan tAm thin, thidu nidu
c6 thé din dén v6 nidu (do giam thé tich). Rbi loan mudi va nude (ndng d6 natri thap, néng
d6 kali thip) c6 thé xay ra.

Céch xir tri

Cée bién phap du tién phai thue hién bao gém viée nhanh chéng loai bd cac chit d3 vao
trong da day bang cach rira da day va/hodc sir dung than hoat, sau d6 bii nude va cin bang
dién giai & trung tAm v t& dén khi hdi phuc.
Néu xay ra ha huyét 4p, c6 thé didu tri bing cach d4t bénh nhin & tu thé nim ngla véi dau
ha thip. Néu c¢in c6 thé tiém truyén tinh mach dung dich mubi ding trrong, hodc sir dung
bét ki bién phép ting thé tich nio.

Perindoprilat, dang c6 hoat tinh ciia perindopril, ¢6 thé thim tach qua chay thin.

Déi véi amlodipin

Kinh nghiém vé qua lidu c6 chti dfch trén ngudi 14 rit it

Triéu ching

Dit liéu hién ¢6 cho thiy tdng liéu qua mie ¢6 thé din té1 gidn mach ngoai vi qua mirc va ¢
thé c6 phan xa nhip tim nhanh. Ha huyét 4p hé théng manh va kéo dai ddn téi sdc gy tir
vong di duge bao céo.

Céach xir tr

Ha huyét 4p déng ké trén 14m sang do qua lidu amlodipin cin duoc hd tro tim mach bao gdm
theo doi thudng xuyén chire ning tim mach va hé hip, nng cao chin tay va chd ¥ dn thé
tich chit 1éng luu théng va nude tidu.

Mét thudc co mach ¢é thé hiru ich trong viée phuc hdi tnrong lre mach vi huyét 4p, véi didu
kién khong cé chéng chi dinh. Tiém tinh mach calci gluconate ¢é thé cé ich trong viéc dao
nguoc nhimg tic dong cna thube chen kénh calei.

Rira da day ¢6 thé c6 gia tri trong mét vai truomg hop. O nhimg ngudi tinh nguyén khoe
manh, viéc sit dung than 1&n dén 2 gity sau khi st dung amlodipin 10 mg di cho thiy kha
nang lam gidm d6 hép thu ciia amlodipin.

Vi amlodipin ¢6 ty 1€ lién két cao v6i protein, chay thén khéng cd kha ning mang lai ich loi.

PIEU KIEN BAO QUAN
Bio quén thude duéi 30°C

Gift thube tranh xa tAm nhin va tAm tay tré em.
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Khéng st dung thube da hét han str dung duge ghi trén hdp thude va vi thube.

Khéng vit thudc theo dudng nude thai hay rac thai sinh hoat. Hay hoi ¥ kién cta duoc, s§ xem
lam thé nao dé bo di nhitng vién thudc ma ban khong ding dén nita. Diéu nay s& giup b vé moi
trudmg. 1.~
HAN DUNG: ,

24 thang ké tir ngay san xuat

Chii s& hiru gidy phép :

Les Laboratoires Servier

50, rue Carnot

92284 Suresnes cedex — Phap

Nha san xuat:

Servier (Ireland) Industries Ltd
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Gorey Road

Arklow

Co. Wicklow

Ireland/Ailen

Website: www.servier.vn
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