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MAXXTRIPLE

MAXXTRIPLE

Efavirenz 600mg
Emtricitabin 200mg
Tenofovir disoproxil fumarat 300mg

Hop 10 vién nén bao phim
(1 i nhom x 1 i x 10 vién)

200mg
VIEN NEN BAD PHIM
AN AMPHARCO U.S.A

WHO
GMP

MAXXTRIPLE

Emtricitabine 200mg
Tenofovir disoproxil fumarate 300mg
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MAXXTRIPLE

Efavirenz 600mg
Emtricitabin 200mg
Tenofovir disoproxil fumarat 300mg

Efavirenz 800mg
Emtricitabin 200mg
VIEN NEN BAD PHIM

Tenofovir disoproxil fumarat 300mg

MAXXTRIPLE

AN AMPHARCO U.S.A

(Rx) Thuéc ban theo don WHO
GMP

Efavirenz 600mg
Emtricitabin 200mg
Tenofovir disoproxil fumarat 300mg

HOp 30 vién nén bao phim
(1 tdi nhdm x 3 vi x 10 vifn)

MAXXTRIPLE

Efavirenz 600mg
Emtricitabine 200mg /

Tenofovir disoproxil fumarate 300mg
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MAXXTRIPLE

Efavirenz 600mg
Emtricitabin 200mg
Tenofovir disoproxil fumarat 300mg

A K AMPHARCO U.S.A

A N AMPHARCO U.S.A
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1 trye ti€p va ndl dm udt. Emtricitabin 200mg Avoid direct sunlight and moisture. Emtricitabine 200mg
Tenofovir disoproxil fumarat 300mg Tenofovir disoproxil fumarate 300mg
™ KEEP QUT OF REACH OF CHILDREN
U DYNG TRUDC K1 DORG READ THE PACKAGE INSERT CAREFULLY BEFORE USE
bl bdi: ’ Manutactured & Distributed by: \A .
% o P 100 vies aéa bao Moo Trch 3 P Hp e o s Box of 100 flm-coated tablets
T g = u-numnn: Whon Trach District, Dong Nai Province
IUS.A NN AMPHARCO US.A Y~
(@102
o &
T Q@
3 g
2=

(UgIA O} X JA O}) wiyd oeq ugu ugIA 00t doH

~

J1dIHIXXVIN uByu ngiy



M&u nhan MAXXTRIPLE
TGi nhédm 100 vién nén bao phim (10 vi x 10 vién)

https://nhathuocngocanh.com

70% real size




https://nhathuocngocanh.com

MA&u nhan MAXXTRIPLE
Vi 10 vién nén bao phim
100% real size

CONG TY 7
cO PHAN

. ' * Efavirenz 600mg
mitricitabine 200 ' Emtricitabin 200mg
bxil fumarate 300mg ~ vqr dlsoproxll fumarat 300mg
btured & Distributed by: i San xudt & Phan phéi boi:
U.S.APJSC CONG TY CPDP AMPHARCO U.S.A
HARCO US.A AN AMPHARCO US.A
Efavirenz 600mg Efay
Emtricitabine 200mg Emtric:

Tenofovir disoproxil fumarate 300mg : fovir disoproxil fur

Manufactured & Distributed by:
AMPHARCO U.S.A PJSC
NN AMPHARCO U.S.A

San xuft & Phan
CONG TY CPDP A
KA AMPHARCO |

IPLE MAXXTRIPLE M

irenz 600mg Efavirenz 600mg

itabin 200mg Emtricitabine 200m

marat 300mg Tenofovir disoproxil fumarate 300m

oty S818 SX: HD: G
A AN AMPHASCOUSA




https://nhathuobg%o’y@ﬁh.com
MAXXTRIPLE

Efavirenz 600 mg - Tenofovir disoproxil fumarat 300 mg - Emtricitabin 200 mg
Thubc ké don
Doc ki hwéng dén sie dung triwée khi diing
Dé xa tim tay tré em
Théng bdo ngay cho bdc sy hogc dirge sy nhitng tic dung khong mong mudn gap phai khi sir dung thuée

1. Thanh phan: M3i vién nén bao phim chira:

BRAVITONZ, vsvsisns st i soar s o S S e G ova s 600 mg
EECHADIN. s s s e s 200 mg
Tenofovir diSOProxXil.........ccccieieeereiniceececeececens 245 mg
(dudi dang tenofovir disoproxil fumarat.......................... 300 mg)
Ta dupe: Lactose, Microcrystalline cellulose, Povidon,

Pregelatinised starch, Natri lauryl sulfat, Colloidal anhydrous
silica, Natri croscarmellose, Magnesi stearat, Opadry IT white,
Opadry II pink.

2. Quy cach dong goi:

Vibam nhém — PVC; 10 vién/ vi.

Hop 1 vi/ tai nhom, 3 vi/ tii nhom hoac10 vi/ tii nhom.
3. Tinh chit

Ma ATC: JOSAR06
MAXXTRIPLE la phéi hop liéu ¢é dinh ciia cac thude khéng
virus efavirenz, emtricitabin va tenofovir disoproxil fumarat.

Duege luc hoe

Efavirenz 1a mot chét \rc ché dac hiéu enzym sao chép nguge
khéng c6 cau tric nucleosid (NNRTT) ctia HIV-1. Efavirenz tic
ché khong canh tranh enzym sao chép nguge HIV-1 va uc ché
khong dang ké enzym sao chép nguoc clia virus suy giam mién
dich typ 2 & ngudi (HIV-2) hay enzym ADN polymerase ciia té
bao (a, B, y va 8). Emtricitabin 1a mét nucleosid tuong tu cua
cytidin. Tenofovir disoproxil fumarat dugc chuyén ddi in vivo
thanh tenofovir, mét nucleosid monophosphat (nucleotid) tuong
tu cua adenosin monophosphat.

Emtricitabin va tenofovir dugc phosphoryl hoa boi cac enzym
té bao thanh emtricitabin triphosphat va tenofovir diphosphat
twong tmg. Cac nghién ciru in vitro cho thiy ca emtricitabin va
tenofovir c6 thé duge phosphoryl héa hoan toan khi két hop
v6i nhau trong céc té bao. Emtricitabin triphosphat va tenofovir
diphosphat irc ché canh tranh enzym sao chép nguoc HIV-1,
dan dén két thic chudi ADN.

Ca emtricitabin triphosphat va tenofovir diphosphat la céc chét
irc ché yéu enzym ADN polymerase cia dong vét hitu nhii va
khong c6 bing chimg vé doc tinh ddi véi ty thé in vitro va in
Vivo.

Efavirenz da cho thdy hoat tinh khang virus chéng lai hiu hét
céac chung virus B khong phan nhanh (phén nhom A, AE, AG,
C, D, F, G, J va N) nhung hoat tinh khang virus chong lai virus
nhém O giam. Emtricitabin cho thdy hoat tinh khang virus
chéng lai HIV-1 phan nhénh A, B, C, D, E, F va G. Tenofovir
cho thdy hoat tinh khang virus chéng lai HIV-1 phan nhanh A,
B, C, D, E, F, G va O. Ca emtricitabin va tenofovir déu da cho
thay tac dong dic hiéu theo chung virus chéng lai HIV-2 va
hoat tinh khang virus chéng lai HBV.

Trong cac nghién ciru phéi hop danh gia hoat tinh khang virus
in vitro cta efavirenz cling véi emtricitabin, efavirenz cung voi
tenofovir va emtricitabin ctung véi tenofovir da ghi nhan tac
dung khang virus cong lic cho dén hiép lvc boi ting.

Su dé khang thube:
Su de khéng vérl efavnrenz cé thé duorc chon loc in vitro va dan

vErer 4 v

nhiéu nhat trong su thay déi enzym sao chép nguge (RT) &
nhitng chiing virus phan 1ap tir nhimg bénh nhan da hdi phuc &
tai lwong virus trong nghién ciru 1dm sang cua efavirenz. Su
thay ddi tai RT trong cac vi tri 98, 100, 101, 108, 138, 188, 190
hodc 225 ciing duge quan sit, nhimg & ty 1é thip hon va chi
thuomg két hop véi K103N. Nhimg hd so dé khang chéo véi
efavirenz, nevirapin va delavirdin in vitro da chimg minh rang
sir thay d6i K103N lam mét nhay cam véi ca ba NNRTL
Kha nang c6 sy dé khang chéo giira efavirenz va NRTIs la thip
do khac nhau vé vi tri tac dong va co ché tac hoat dong. Kha
nang co sy dé khang chéo giira efavirenz va NRTIs la thip vi
khac nhau vé vi tri tic dong trén emzym lién quan.
Dé khéng véi emtricitabin hogc tenofovir da dugc thiy trong in
vitro va trong mot s6 bénh nhan bi nhiém HIV-1 do su phat
trién cua thay ddi M184V hoac MI84l trong RT voi
emtricitabin hogc sy thay dbi K65R trong RT véi tenofovir.
Nhimg virus dé& khang emtricitabin ¢6 dot bién M184V/1 thi dé
khang chéo véi lamivudin, nhung lai nhay cam véi didanosin,
stavudin, tenofovir va zidovudin. Su dot bién K65R ciling co
thé duoc chon loc bai abacavir hodc didanosin va dan téi giam
nhay cam véi cac thude nay cong thém lamivudin, emtricitabin
va tenofovir. Tenofovir disoproxil fumatat nén tranh dung &
nhimg bénh nhan nhiém HIV-1 chira dot bién K65R. Ca hai su
dot bién K65R va M184V/l vin hoan toan nhay cam véi
efavirenz. Ngoai ra, su thay d6i K70E trong HIV-1 RT da duoc
chon loc boi tenofovir va dan t6i giam nhay cam & nong do
thdp voi abacavir, emtricitabin, lamivudin va tenofovir.

Nhimg bénh nhén nhiém HIV-1 biéu hién ba hoic nhiéu dot
bién lién quan téi cac dong ding cla thymidin (TAMs) bao
2om ca thay d6i M41L va L210W trong RT cho thay giam tinh
nhay cam vdi tenofovir disoproxil fumarat.

Duoc dong hoc

Hap thu

O nhimg bénh nhan bi nhiém HIV, ndng do dinh trong huyét
tuong cua efavirenz dat dugc sau 5 gio va ndng do & trang thai
6n dinh dat duoc trong 6-7 ngay.

Emtricitabin dugc hdp thu nhanh chéng voi néng dé dinh trong
huyét tuong dat duoc sau khi uéng 1-2 gio.
Sau khi céc bénh nhan nhiém HIV-1 uéng mét liéu don 300
mg tenofovir disoproxil fumarat trong tinh trang bung dm
ndng do i da cua tenofovir dat dugce trong vong
cac gid tri Cnax 12 296 £ 90 ng/ml (hé ién thien 30%) va
AUC 12 2287 + 685 ng+h/ml (h¢ s6 bigr\\tjae 30%). Sinh kha

& nhimg bénh nhan udng lic bung doi

Anh hudng cua thirc an:

MAXXTRIPLE chua duge danh gia khi c6 su hién dién cta
thure an.

Khi ding vién nang efavirenz véi bita dn nl}iéu chét béo lam
tang AUC va Cpax trung binh cia efavirenz lan luot 1a 28% va
79% so v6i dung thudc lac nhin dn. So voi dung thude lic nhin
an, licu cua tenofovir disoproxil fumarat va emtricitabin khi
dung vai bira dn nhiéu chﬁ; béo hoic bira an nhe 1am ting AUC
trung binh cua tenofovir lan luot la 43,6% va 40,5%, va Cpax

-
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cua emtricitabin.

MAXXTRIPLE dugc khuye én cao ding khi da day rong vi thire
an c6 thé lam tang tiép xuc cua efavirenz va dan toi lam tang ty
1é gap cac phan tmg khong mong mudn. Sy tiép xic cua
tenofovir (AUC) da duge biét 1a sé thap hon khoang 30% khi
ding MAXXTRIPLE lic da day rong so véi khi ding
tenofovir disoproxil fumarat riéng 1& kém véi thire an.

Phdn bo

Efavuenz glm két nhiéu vai protein trong huyét tuong nguoi (>
99%), chu yéu la albumin.

Invitro, ty 1& emtricitabin gan két véi protein trong huyét tuong
nguoi < 4% va khong phu thuge vao nong do trong khoang
0,02 dén 200 pg/ml. Sau khi uong, emtricitabin dugc phan b
rong khép co thé. Ty l¢ nong do trung binh trong huyét twong
so véi trong mau xap xi béng I va ty 1& ndng do trung binh
trong tinh dich so véi huyét tuong xép xi bang 4.

In vitro, ty 1¢ tenofovir gan két véi protein trong hu»et tuong
ngudi < 0,7% hodc trong huyét thanh ngudi 7,2%, trong
khoang nong d6 0,01 dén 25 pg/ml. Sau khi udng, tenofovir
dugc phan bé rong khip co thé.

Chuvén héa

Céc nghién ciu trén nguoi va cdc nghién ciru in vitro sir dung
vi thé té bao gan nguoi da ching minh rang efavirenz dugc
chuyén hoa chu yéu boi he théng CYP thanh céc chét chuyén
héa hydroxyl hoa, txep theo sau d6 la qué trinh glucuronic héa
clia cac chat chuyen hoa hydroxyl héa nay. Cac chét chuyén
héa nay thuc chit khong co hoat tinh khang HIV-1. Cac nghién
ctru in vitro cho thdy CYP3A4 va CYP2B6 la cac isozym
chinh chju trach nhiém chuyén hoa efavirenz va efavirenz trc
ché isozym CYP 2C9, 2C19 va 3A4. Trong céac nghién ctu in
vitro efavirenz khong trc ché CYP2E] va chi iic ché CYP2D6
va CYPIA2 & nhiing néng do cao hon néng do dat dugc trén
lam sang.

Su hién dién cua efavirenz trong huyét tuong c6 thé tang lén &
nhimg bénh nhan c6 bién thé di truyén ddng hop tir G516T cla
isozym CYP2B6. Hién chua 1 y nghia trén lam sang cua m01
lién hé nay; tuy nhién, khong thé loai trir kha nang ting tan suat
va mirc d6 nghiém trong cua céc tic dung khéng mong mubn
lién quan dén efavirenz.

Efavirenz di cho théy c6 cam img CYP3A4 va CYP2B6, din
dén sy cam tmg chuyén hoa cta chinh no, diéu nay c6 thé co
lién quan trén lam sang & mot s6 bénh nhan.

Chuyén hoa ctia emtricitabin bi han ché. Chuyén dang sinh hoc
ctia emtricitabin bao gom qua trinh oxy hoa cua cac phén tir
thiol dé tao thanh cac dong phan Idp thé khong déi quang 3'-
sulphoxid (khoang 9% liéu ding) va lién hop véi acid
glucuronic @ tao thanh 2'-O-glucuronid (khoang 4% liéu
ding). Cac nghién ctru in vitro da xac dinh ring ca tenofovir
disoproxil fumarat va tenofovir déu khong phai la chét nén cho
cac enzym CYP. Ca emtricitabin va tenofovir déu khong e
ché chuyén hoa cia thude in virro qua trung gian cua bat ky
déng dang CYP chinh nao & nguoi lién quan dén chuyen dang
sinh hoc cta thude. Emtricitabin ciing khong tre ché enzym
uridin 5'-diphosphoglucurony! transferase, enzym chiu trach
nhiém cho su glucuronic héa.

Thai trie

Efavirenz ¢6 thoi gian ban thai tuong dbi dai, it nhat 52 gio sau
khi udng liéu don va 40 dén 55 gio sau khi ubng da liéu.
Khoang 14-34% heu efavirenz danh d4u phong xa da duoc tim
thay trong nude tiéu va dudi 1% lidu dung duoc bai tiét trong
nuoc tiéu dudi dang efavirenz khong dbi.

Sau khi ubng, thoi gian ban thai clia emtricitabin khoang 10
gio. Emtricitabin dugc dao thai chu yéu qua than véi lieu dung

dugc tim thdy hoan toan trong nudc tiéu (khoang 86%) va
trong phan (khoang 14%). 13% liéu emtricitabin dugc tim thiy
trong nuoc tieu dudi dang ba chét chuyén hoa. Do thanh thai
toan than cta emtricitabin trung binh 307 ml/phut.

Sau khi udng, thoi gian ban thai cua tenofovir khoang 12 dén
18 gio. Tenofovir dugc bai tiét chu yéu qua thén bang ca hé
thong loc va van chuyén chu dong qua ong than vdi khoang
70-80% lidu dung duoc bai tiét trong nudc tiéu dudi dang
khong dbi sau khi tiém tinh mach. D9 thanh thai biéu kién cua
tenofovir trung binh khoang 307 ml/phat. B thanh thai qua
than dugc ude tinh khoang 210 ml/phit, vuot qua toc do loc
cau than. Diéu nay chi ra rang bai tiét chu dong qua dng than
dong vai trd quan trong trong thai trir tenofovir.

Suy than

Dugc dong hoc cua efavirenz, emtricitabin va tenofovir
dnsoproxxl fumarat sau khi ding dong thoi dudi dang bao ché
riéng biét hoac dang phéi hop nhu MAXXTRIPLE thi chua
dugce nghién ciru & nhimg bénh nhan nhiém HIV bi suy than.

Cac théng sé duge dong hoc duge xac dinh sau khi dung don
liéu cdc ché phidm emtricitabin 200 mg hodc tenofovir
disoproxil 245 mg cho nhiing bénh nhéan khéng nhiém HIV véi
murc do suy thén khac nhau. Mitc d suy thin duoc xac dinh
theo d§ thanh thai creatinin (CrCl) (chic nang than binh
thuong khi CrCl > 80mU/phit; suy than nhe c6 CrCl = 50-79
ml/phut, suy than vira ¢6 CrCl = 30-49 ml/phut, suy thén ning
c6 CrCl = 10-29 ml/phuit).

Su tiép xiic cuia emtricitabin (%CV) trung binh tang tir 12
ugrh/ml (25%) & nhimg ddi tugng c6 chirc ning thin binh
thuong dén 20 pgeh/ml (6%), 25 pgeh/ml (23%) va 34 pgeh/ml
(6%) lan luot & nhimg bénh nhén suy thén nhe, vira va ning.

Su tiép xic cia tenofovir (%CV) trung binh tang tir 2.185
ngeh/ml (12%) & nhimg déi tugng c6 chirc ndng than binh <
thuong dén 3.064 ngeh/ml (30%), 6.009 ng=h/ml (42%) va-
15.985 pgeh/ml (45%) lan luot & nhimg bénh nhin suy than
nhe, vira va nang.

O nhimg bénh nhan suy than giai doan cudi (ESRD) can pha1
chay thén nhén tao, sy tiép xic véi thube gifta cac lan thdm
tich tang dang ké, sau 72 gio tang l1én 53 ugeh/ml (19%) déi
voi emtricitabin, va sau 48 gio ting 1én 42,857 ngeh/ml (29%)
dbi véi tenofovir.

Duoc dong hoc ciia efavirenz chua duge nghién ctru trén
nhitng bénh nhan suy than. Tuy nhién, dudi 1% lidu efavirenz
duoc dao thai qua nudce tiéu dudi dang chua chuyén hoa, nén
anh huong cua suy thén Ién sy tiép xtc ctia efavirenz c6 thé 1a
rat nho.

MAXXTRIPLE khéng duoc khuyén céo & nhimg bénh nhén
suy than vira hogc nang (CrCl < 50 ml/phut).

Nhimg bénh nhén bi suy than vira hoc nang can phai diéu
chinh khoang cach liéu emtricitabin va tenofovir disoproxil
fumarat thi khong dugc dung thube két hop nay.

Suy gan:

Dugce dong hoc cuia MAXXTRIPLE chua
trén bénh nhén nhiém HIV bi suy gan.
dung than trong & nhitng bénh nhan suy gan nhe.
MAXXTRIPLE khong dugc dung & nhirg bénh nhan suy gan
nang va khong dugce khuyén céo & nhimg bénh nhéan suy gan
vira. Trong mot nghién ciru don lidu efavirenz, thoi gian ban
thai da tang gip dbi & mot bénh nhan bi suy gan nang (Child-
Pugh-Turcotte (CPT) nhom C), n6i 1én kha nang tich liy 16n
hon nhiéu. Trong mot nghién ciru da liéu efavirenz cho thiy
dugc dong hoc cua efavirenz & nhimng bénh nhan suy gan nhe
(CPT nhoém A) khong bi anh huéng dang ké so véi nhém
chimg. Khéng du dir liéu dé xac dinh xem suy gan vira hodc

c Aghién ciru
TRIPLE nén
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cua efavirenz hay khong.

Dugc dong hoc cua emtricitabin chua duge nghién ciru trén
bénh nhan khong nhiém HBV véi mic do suy gan khac nhau.
N6i chung, dugc dong hoc cua emtricitabin & bénh nhan nhiém
HBV ciing giéng véi ngudi khoe manh va bénh nhan nhiém
HIV.

Liéu don tenofovir disoproxil fumarat 300mg dugc ding cho
nhimg bénh nhan khéng nhiém HIV véi mic do suy gan khac
nhau duge xac dinh theo phan loai CPT. Dugc dong hoc cua
tenofovir khong thay ddi dang ké & nhirng bénh nhan suy gan,
do do khong can diéu chinh lidu cta tenofovir disoproxil
fumarat ddi & cac bénh nhén nay.

4. Chidinh

MAXXTRIPLE dugc chi dinh dé diéu tri nhiém virus suy giam
mién dich & nguoi typ 1 (HIV-1) & ngudi lom tir 18 tudi tror 1én
v6i su e ché virus déi véi tai lwong HIV-1 ARN < 50
copies/ml dang & giai doan diéu tri khang virus phdi hop trong
hon ba thang. Bénh nhéan phal khéng bi that bai trong bt ky
liéu phap diéu tri khang virus nao trude do va phai dugce biét
khéng bi nhiém cac ching virus 4n c6 cdc dot bién gay dé
khang dang ké voi bat ky mot trong ba thanh phan cia
MAXXTRIPLE truéc khi bat diu phac d6 diéu tri khang
retrovirus dau tién ciia ho.

Khong ¢6 dit liéu hd tro su két hop ctia MAXXTRIPLE voi
cac thudc khang retrovirus khac.

5. Liéu lugng - cich diing

Liéu phap diéu tri nén dugc bit du bdi mot béc si o kinh
nghiém trong viéc diéu tri nhiém HIV.

Nguai léon
Liéu khuyén cdo cia MAXXTRIPLE la uéng mgt vién mét lan
moi ngay.
Néu bénh nhén quén udng mot liéu MAXXTRIPLE trong vong
12 gid so voi thoi diém thuong udng, ‘bénh nhan nén udng
MAXXTRIPLE cang som cang tot va tiép tuc lich udng thude
binh thuong. Néu bénh nhan quén udng mot liéu
MAXXTRIPLE qua 12 gio va n6 gan voi thoi gian udng lleu
nep theo, bénh nhén khong nén udng bu liéu da quén va chi cin
tiép tuc lich udng thudc thuomg 1é.

Néu bénh nhan bj non trong vong 1 gio ubng MAXXTRIPLE,
bénh nhan nén uéng 1 vién khac. Néu bénh nhan bi non hon 1
gio sau khi uéng MAXXTRIPLE, bénh nhéan khong can phai
ding liéu khac.

MAXXTRIPLE dugc khuyén céo nén udng lic bung d6i vi
thirc #n c6 thé lam tang su hién dién cua efavirenz va co thé
din dén gia taing tin suft cac tac dung khong mong mudn.
Ngudi ta du béo ring su hién dién cua tenofovir (AUC) s& thap
hon khoang 30% khi uéng MAXXTRIPLE liic bung doi so voi
udng tenofovir disoproxil fumarat riéng Ié ciing véi thirc an.

Dé cai thién kha nang dung nap cia efavirenz déi véi cac tac
dung khong mong mudn trén hé thin kinh, nén khuyén céo
udng thude trude khi di ngu.

Trong truomg hop c6 chi dinh ngung diéu tri véi mét trong cac
thanh phén cia MAXXTRIPLE hodc khi cin diéu chinh liéu
diing, hién c¢6 sin cdc dang bao ché efavirenz, emtricitabin va
tenofovir disoproxil fumarat riéng biét.

Néu ngung diéu tri véi MAXXTRIPLE, cin xem xét dén thoi
gian ban thai dai cua efavirenz va thoi gian ban thai ndi bao dai
ctia emtricitabin va tenofovir. Boi vi ¢6 sur bién thién vé nhig
thong s6 nay giira cac bénh nhén va nhimmg quan ngai lién quan
dén sy phat trién dé khang thudc, nén tham khao cac hudng

Adan didn tri HTV efina nhir vem vét dén W dAa noimo thnAe

Diéu chinh liéw: néu uéng dong thoi MAXXTRIPLE véi
rifampicin cho bénh nhan nang tir 50 kg trg 1én, c6 thé xem xét
bé sung 200 mg efavirenz/ngay (tdng cong 800 mg).

Suy thdn: khong khuyén cdo ding MAXXTRIPLE cho bénh
nhén suy than vira hodc ning (d¢ thanh théi creatinin (CrCl) <
50 ml/phit) do phai diéu chinh khoang thoi gian liéu ding cua
emtricitabin va tenofovir disoproxil fumarat.

Suy gan: duoc dong hoc cia MAXXTRIPLE chua dugc nghién
ctru & nhing bénh nhén bi suy gan. C6 thé diéu tri voi liéu
MAXXTRIPLE binh thuong cho nhitng bénh nhén bj bénh gan
nhe (Child-Pugh-Turcotte (CPT), nhém A). Bénh nhin can
duoc theo ddi cén than cac tic dung khong mong mudn, dic
biét cac triéu ching trén hé than kinh lién quan dén efavirenz.
Néu ngimg ding MAXXTRIPLE & nhimg bénh nhan nhiém
dong thoi HIV va HBV, thi nhitng bénh nhén nay nén dugc
theo ddi chat ché bang chimg ciia bung phat viém gan.

Ngueoi gia: MAXXTRIPLE nén duge ding thin trong & nhimg
bénh nhan cao tudi.

6. Chong chi dinh

- Quéa mén véi hoat chat hoac bat ky ta duoc nao cia thude.

- Suy gan ndng (Child-Pugh-Turcotte, nhom C).

- Ding dong thoi véi terfenadin, astemizol, c1sapr1d
midazolam, triazolam, pimozid, bepridil hoac thuée chira dan
chit alkaloid nim cua ga (vi du nhu ergotamin,
dihydroergotamin, ergonovin, va methylergonovin).

- Ding dong thoi véi voriconazol.

- Diing dong thoi véi cac ché phim thao duge chira co St. John
(Hypericum perforatum).

7. Canh bao va than trong

Khi phdi hgp véi cic thube khac

Do la thude két horp liéu ¢6 dinh, MAXXTRIPLE khong dugc
dung ddng thoi voi céc thude co chira hoat chit emtricitabin
hogc tenofovir disoproxil fumarat. MAXXTRIPLE khong dugce
dung dong thoi voi thube co chira efavirenz trir khi cn phai
diéu chinh lidu, vi du véi rifampicin. Vi do tuong ty voi
emtricitabin, nén MAXXTRIPLE khéng dugc dung dong thoi
véi cac chit dong dang cua cytidin, vi du nhu lamivudin.
MAXXTRIPLE khong dugc diung dong thoi voi adefovir
dipivoxil hodc cc thube c6 chira tenofovir alafenamid.

Viéce dung dong thoi MAXXTRIPLE va didanosin 1a khong
nén do su tiép xuc cua didanosin tang dang ké khi ding dbng
thoi voi tenofovir disoproxil fumarat lam tang nguy co cua cac
phan mg phu lién quan t6i didanosin. Hiém gip nhung viém
tuy va nhiém acid lactic, déi khi gay tix vong da duoc bédo cdo.

Khéng ¢6 dir liéu sin c6 vé do an toan va hl@U'QUé cua
MAXXTRIPLE khi ding dong thoi véi cic thude khéng
retrovirus khac.

Vigc dung dong thoi véi cac chiét xudt tir Ginkgo biloba khong
dugc khuyén cdo.

Nhiém acid lactic, gan to nhiém md niing M/
Nhiém acid lactic va gan to nhiém m& ngngl k€ ca nhimg

truong hop tir vong, da duoc béo céo khi dung céc chat tuong
tr nucleosid, ké ca tenofovir disoproxil fuymarat, mdt thanh
phin cia MAXXTRIPLE, két hop véi/cic thudc khéng
retrovirus khac. Phén 1én cac truomg hop nay la phu nir. Béo phi
va sir dung nucleosid kéo dai c6 thé 1a cac yéu tb nguy co. Nén
luru y dic biét khi ding cac chat twong tu nucleosid cho bét ky
bénh nhan nao hay nhimg ngudi khdng bi nhiém da biét c6 cac
yéu td nguy co doi voi bénh gan; tuy nhién, da ghi nhan dugc
nhiing trudng hop bénh nhan nhiém HIV-1 khéng c6 yéu t6
nguy co. Nén tam ngung diéu tri voi MAXXTRIPLE cho bt

kv hénh nhan nao hav nhimo noirdi khane hi nhidm cé nhimo
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C gan rp %10%30 gom gan to va nhiém m& ngay
ca khi khong c6 tang transaminase 1o rét).
Chuyén tir mjt phac dd diéu tri khang retrovirus dua trén
cic chit e ché protease (P1)
Dit liéu hién ¢6 cho thiy xu huéng nhimg bénh nhan dang diéu
tri voi phiac do khang retrovirus dwa trén cac chat wc ché
protease (PI) chuyén sang ding MAXXTRIPLE c6 thé dan dén
giam dap mg v6i diéu tri. Nhimg bénh nhan nay nén dugc theo
ddi can than viéc tang tai lwong virus, vi céc tac dung khong
mong mudn trong hé so d6 an toan cua efavirenz khac voi cac
thude irc ché protease.
Nhiém trl‘mg co hoi
Bénh nhan uéng MAXXTRIPLE hoac bat ky liéu phap khéng
retrovirus khéc c6 thé tiép tuc phat trién cac nhiém trung co hdi
va cic bién chimg khéc cua nhiém HIV, va do d6 nén duy tri
theo doi 1am sang chat ché boi céc béac si ¢ kinh nghiém trong
viéc diéu tri cac bénh nhén bi bénh lién quan dén HIV.
Nguy co lay truyén HIV
Khi hiéu qua trc ché virus cia liéu phap khang retrovirus dugc
chimg minh 12 lam giam dang ké nguy co ldy truyén qua duong
tinh dyc, thi nguy co con lai khong thé loai trir. Nhimg bién
phap phong ngira dé ngan chan viéc lay truyén nén dugc thuc
hién theo huéng dan quéc gia.
Anh huéng ciia thirc dn
Dung MAXXTRIPLE cing véi thirc &n c6 thé lam tang su tiép
xuc cua efavirenz va dan dén lam tang ty 1 gap nhimg tac dung
khong mong muon Nén MAXXTRIPLE duge khuyén céo la
dung lic da day rong, tot 1a trudc khi di ngu.
Bénh nhan nhiém ddng thoi HIV va virus giy viém gan B
(HBV) hodc C (HCV)
Bénh nhan bj viém gan siéu vi B hay C man tinh va diéu tri véi
liéu phap diéu tri khang retrovirus két hop (cART) ¢6 nguy co
gia ting cic tac dung phu khéng mong mudn trén gan ning va
c6 kha nang gdy tir vong.
Céc béc sinén tham khao cac hudéng dan diéu tri HIV hién hanh
dé kiém soat t6i ru nhiém HIV & nhimg bénh nhan nhiém déng
thoi HBV.
D¢ an toan va hiéu qua cia MAXXTRIPLE déi véi diéu tri
nhiém HBV man tinh chwa dugc nghién ciru. Emtricitabin va
tenofovir riéng 1¢ va két hop da cho thdy hoat tinh khang HBV
trong cac nghién ciru duge dong hoc. Kinh nghiém lam sang
gi6i han cho thiy emtricitabin va tenofovir disoproxil fumarat
¢6 téc dung khang HBV khi dugc sir dung trong liéu phap diéu
tri phdi hop khang retrovirus dé kiém soat nhiém HIV. Ngung
diéu tri véi MAXXTRIPLE & bénh nhan nhiém dong thai HIV
va HBV ¢ thé lién quan dén cac dot cap bung phat clia viém
gan. Bénh nhén nhiém dong thoi HIV va HBV ngung ding
MAXXTRIPLE phai dugc theo doi chat ché biéu hién 1am sang
va cin lam sang trong it nhit bon thang sau khi ngimg diéu tri
véi MAXXTRIPLE. Néu thich hop, tiép tuc lai véi liéu phap
diéu tri khang viém gan B c6 thé dam bao. O nhing bénh nhan
¢6 bénh gan hoac xo gan tién trién, khong khuyén céo ngimg
diéu tri vi dot bung phat cua viém gan sau diéu tri c6 thé dan
dén gan mat ba.
Suy gan hodc bénh gan
Chéng chi dinh sir dung MAXXTRIPLE & bénh nhén suy gan
nang va khong khuyén céo sir dung cho bénh nhin suy gan
trung binh.
Bénh nhén suy gan nhe (Child- Pugh-Turcotte (CPT), nhém A)
c6 thé duge diéu tri voi heu khuyén cio binh thuong cua
MAXXTRIPLE. Bénh nhan cin duoc theo ddi cin than céc tac
dung khéng mong mubn, dic biét 1a cac triéu chimg trén hé
than kinh lién quan dén efavirenz.

Bénh nhén ¢6 r6i loan chirc nang gan trudc d6 ké ca viém gan
man tinh hoat dong c6 tan suat chirc nang gan bat thuong gia
tang trong thoi gian diéu tri voi liéu phap diéu tri khang
retrovirus két hop (cART) va cin dugc theo ddi theo thuc hanh
lam sang théng thuong. Néu cé bang chimg bénh gan xau di
hoac ting transaminase huyét thanh hon 5 1an mirc gidi han trén
binh thuong kéo dai, lgi ich cua viéc tiép tuc diéu tri voi
MAXXTRIPLE cén dugc cin nhic voi nhimg kha nang nguy
co doc tinh dang ké déi voi gan. O nhimng bénh nhan nay, can
xem xét dén viéc gian doan hoac ngimg diéu tri.

Khuyén céo theo ddi cic men gan & nhimg bénh nhan dugc
diéu tri véi cac thude khac gay doc gan.

Céc bdo cdo sau lru hanh ghi nhén suy gan ciing xay ra &
nhimg bénh nhan khéng c6 bénh gan trude do hodc cic yéu to
nguy co co thé nhan biét khac. Cin quan tam theo di men gan
cho tét ca bénh nhan khong ké dén réi loan chirc nang gan truéc
d6 hodc cac yéu td nguy co khac.

Cic tri¢u chimg tdm than

Céc tac dung khong mong muédn vé tim than da duoc ghi nhin
0 nhimg bénh nhén diéu tri v6i efavirenz. Bénh nhan c6 tién sir
ri loan tim thin truée dé c6 nguy co cao hon d6i véi cac tac
dung khong mong mudn nghiém trong vé tim thin. Pac biét,
trdm cam nang thuong gip hon ¢ nhtmg ngum ¢6 tién sir tram
cam. Bénh nhan nén dugc biét ring néu ho c6 nhimg trigu
chimg nhur trdm cam néng, réi loan tam thin hay cé y dinh tu
tr, ho nén lién hé ngay Idp tic véi bac si dé danh gia kha ning
cac triéu chimg nay c6 thé lién quan dén viéc sir dung efavirenz,
va néu la nhu vay, dé can nhic giira nguy co ciia viéc tiép tuc
diéu tri so voi loi ich.

Cic tri¢u chirng trén hé thin kinh

Céc triéu chimg bao gom, nhung khéng chi gidi han ¢ cic trigu
chimg nay, chong mat, mat ngu, bubn ngu, giam tap trung va
gidc mo bat thuong thuomg dugc ghi nhan nhu cdc téc dung
khong mong muén ¢ nhimg bénh nhan udng 600 mg efavirenz
mdi ngdy trong cac nghién ciru 1am sang. Céc triéu chimg trén
hé than kinh lién quan véi efavirenz thuong bit dau trong vong
mét hoac hai ngay diéu tri dau tién va thuong héi phuc sau 2-4
tuan dau tién. Bénh nhin nén dugc théng bao ring néu ching
xay ra, nhimg triéu chimg thuong gdp nay thudong cai thién khi
tiép tuc diéu tri va ching khong phai la cac triéu chimg bido
trude cia sy khoi phat bat ky triéu chimg tam thin nao it gip
hon sau do.

Dong Kkinh
Co giat da dugc ghi nhan & nhimg bénh nhan _uéng efavirenz,
thuong xay ra khi c6 tién sir dong kinh da biet. Nhimg bénh
nhén uong dong thoi thude chong co gidt duge chuyen hoa chu
)eu ¢ gan, nhu phenytoin, carbamazepin va phenobarbital, ¢6
thé cin theo ddi ndng do thudc trong huyet tuong dinh ky.
Trong mét nghién ciru tuong tac thude, nong do carbamazepin
trong huyét tuong giam khi duge sir dung cung vdi efavirenz.
Can thin trong dbi voi bat ky bénh nhin nao cé tién sir dong
kinh.

Suy thian

Khong khuyén cao ding MAXXTRIPLE chd) bénh nhan suy
thdn vira hodc nang (dg thanh thai creatinin < 5

Néu diéu tri MAXXTRIPLE phéi hop voi thu
khéng thude nhom steroid (NSAID), cin theg ddi ddy du chic
nang than.
Nén tinh d9 thanh thai creatinin cua tit ca cac bénh nhén trudc
khi bat diu diéu tri véi MAXXTRIPLE va chirc ning thin (4o
thanh thai creatinin va phosphat huyét thanh) ciing nén dugc
theo ddi sau 2-4 tuan diéu tri, sau 3 thang diéu tri va mdi 3-6
théng sau d6 & nhimg bénh nhan khong c6 yéu té nguy co trén
than. O nhimg bénh nhan ¢6 tién sir rdi loan chirc nang than

]

=

H
P

=\



http%oé h‘%ﬁg ber?ncf:\pag g)%guq Dd Eicr)moan chirc néng thén,

cén theo ddi chirc nang than thuomg xuyén hon.

Néu phosphat trong huyét thanh < 1,5 mg/dl (0,48 mmol/l) hodc
" do thanh thai creatinin giam xudng < 50 ml/phut & bt ky bénh
nhin nao ubng MAXXTRIPLE, chirc nang than phai duogc
danh gia lai trong vong mét tuan, ké ca do dudng huyét, ndng
d6 kali rong mau va néng dd glucose trong nude tiéu (bénh ly
dng than gin). Phai tam ngung diéu tri voi MAXXTRIPLE &
nhimg bénh nhan ¢6 do thanh thai creatinin xac nhan < 50
ml/phit hodc giam phosphat huyét thanh dén mirc < 1,0 mg/dl
(0,32 mmol/l). Nén xem xét tam ngung diéu tri voi
MAXXTRIPLE trong truong hop chirc nang than giam lién tuc
ma khéng xédc dinh dugc nguyén nhan khac.

Anh hwing trén xuong

Giam mét do khoang cua xwong chéu va cft song va nhimg
thay ddi trong chi dau sinh hoc cta xwong so voi ban dau
thuomg cao hon dang ké khi diéu tri véi tenofovir disoproxil
fumarat. Tuy nhién, khong c6 su gia tang nguy co gdy xuong
hay bang chimg vé nhimg bt _thudng cuia xwong ¢6 lién quan
trén lam sang trong hon 144 tuén.

Bit thuong vé xwong (khong thuomg xuyén gop phan lam gay
xuong) 6 thé lién quan vai bénh 1y § ong than gan. Néu nghi ngor
c6 bat thuomg xwong, bénh nhan cin dugc tham kham thich
hop.

Hoai tir xwong

Mot s6 truong hop hoai tir xwong da duge ghi nhan, dic biét &
nhimg bénh nhin nhiém HIV tién trién va/hoic diéu tri lau dai
v&i liéu phap diéu tri khang retrovirus két hop (cART). Bénh
nhan nén dén kham bénh néu ho cam thiy dau va nhirc khop,
cimg khop hoiic di chuyén kho khan.

Phan ung da

Khong khuyén céo sir dung MAXXTRIPLE cho cdc bénh nhan
6 phan img da de doa tinh mang (vi du, hdi ching Stevens-
Johnson) khi dleu tri véi mot chét e ché enzym sao chép
nguoce khéng c6 céu tric nucleosid (NNRTT).

Da quan sat thdy tai phéin bd/ tich tu md trong co thé ¢ nhimg
bénh nhan dugc diéu tri voi thude khang retrovirus.

Trong lugng va nhiimg thong s6 chuyén hoa

Tang trong lugng, nong do lipid va glucose trong méau c6 thé
Xay ra trong thoi gian diéu tri khéng retrovirus. Nhimg thay ddi
nay co thé mot phan anh huong t6i viée kiém soat bénh va 16i
song. Déi voi lipid, c6 mot sé truong hop bang chimg vé hidu
qué diéu tri, trong khi ting can khéng c6 bing chimg vimg chic
nao lién quan t6i diéu tri. Di véi viée giam sat lipid va glucose
mau nén duge thuc hién theo huéng din didu tri HIV. Nhimg
rbi loan lipid nén dugc xir Iy thich hop vé mat 14m sang.

Réi loan chirc ning ty thé sau khi phoi nhiém trong tir cung
Céc chat twong tu nucleos(t)id ¢6 thé anh huéng dén chirc ning
ty thé & mirc do khac nhau, va rd rét nhét la véi stavudin,
didanosin va zidovudin. P c6 bdo cio vé réi loan chirc nang ty
thé & tré so sinh ¢6 HIV am tinh da tiép xic trong tir cung va/
hodc sau khi sinh voi cac chit tuong tu nucleosid. Cac phan
{mg c6 hai chinh da bao céo la rdi loan huyét hoc (thiéu mau,
giam bach céu) va rdi loan chuyén hoa (tang lactat, mau nhlém
md). Nhimg tac dung phu nay thuong la tam thoi. Nhimg r6i
loan thén kinh khéi phat muén da dugce béo cao hiém £dp (tang
truong luc co, co giat, hanh vi bt thuong). Du nhitng r6i loan
than kinh nay xdy ra tam thoi hay vinh vién thi hién van chua
rd. Nhitng phat hién nay nén duoc xem xét cho nhimg dia tré
tiép xtc trong tir cung vdi céc chét tuong tu nucleos(t)id c6
nhimg biéu hién lam sang néng khéng rd nguyén nhén, dac biét
la cac phat hién vé than kinh. Nhimg phét hién nay khong anh
hudng t6i cac khuyén nghi quéc gia hién tai vé viéc sir dung

liéu phap khang retrovirus & phu nir mang thai dé ngin ngira lay
truyén HIV.

Hoi chimg tai kich hoat hé mién dich

Nhimg bénh nhén nhiém HIV c6 hé mién dich suy giam
nghiém trong vao thoi diém khoi ddu cia CART, phan img
viém véi nhirng tac nhan gday bénh co hdi con lai hodc nhimg
tic nhén gay bénh khong ¢ triéu chimg c6 thé phat sinh va gay
ra cac tinh trang lam sang nghiém trong hoac lam céac triéu
chimg nay néng thém. Théng thuong nhiig phan (mg nay dugc
thay trong vai tudn hodc thang diu khi khoi du CART. Nhimg
vi du lién quan nhu la viém vdng mac do cytomegalovirus,
nhiém mycobacterial khu trii v&/ hodc toan than va viém phdi
do Pneumocystis j Jirovecii. Bit ky triéu chimg viém nao ciing
nén danh gia va bat dau diéu tri khi can thiét.

Nhimg rdi loan tw mién (nhu bénh Graves) da dugc bédo cao la
xay ra khi c6 tai kich hoat mién dich, tuy nhién thoi gian khoi
phat dugc bao cao co nhiéu thay ddi va nhimg truong hop nay
¢6 thé xay ra nhiéu thang sau khi bat dau diéu tri.

Bénh nhan nhiém HIV-1 dot bién 4n
Nén tranh sir dung MAXXTRIPLE & nhimg bénh nhén nhiém
HIV-1 dot bién 4n K65R, M184V/1 hodc K103N.

Nguwi l6m tudi

Nén sir dung MAXXTRIPLE than trong v6i ngudi 16m tudi.
Tréem

D an toan va hi¢u qua cia MAXXTRIPLE déi voi tré em dudi
18 tudi chua durge xac dinh.

Phu nir ¢6 kha ning mang thai

Phu nir nén tranh mang thai khi st dung MAXXTRIPLE.
Nhimg phu nir ¢6 kha nang mang thai nén dugc thir thai truéc
khi bat dau diéu tri véi MAXXTRIPLE.

Trénh thai & nam va ni>_
Nén str dung thudng xuyehpk X ong phdp ngira thai bing mang
ngan két hop voi cac phyohg, phap ngira thai khac trong khi
diéu tri voi MAXXTRIPL§ i i gian ban huy cia efavirenz
dai, nén khuyén céo n. 5tr dung ddy du cac bién phap
tranh thai trong vong 12 tulfins g khi ngung MAXXTRIPLE.

8. Sirdung thude cho phu ni
Khéng nén sir dung MAXXTRIPLE trong thai ky, trir khi tinh
trang lam sang cua ngudi phu nit cidn duge diéu tri voi
efavirenz/emtricitabin/tenofovir disoproxil fumarat.

9. Sudung th thuée cho phu nir cho con bi

Efavirenz, emtricitabin va tenofovir da dugc chimg minh bai
tiét qua sira me. Khong co du théng tin vé anh hudmg cua
efavirenz, emtricitabin va tenofovir & tré so sinh/nhii nhi.
Khéng thé loai trir nguy co dbi véi tré nhi nhi. Vi vay khong
nén str dung MAXXTRIPLE trong thoi ky cho con bu.

Nhu mét quy ludt chung, phu nir nhiém HIV dugc khuyén céo
khong nén cho con bu dé tranh lay nhidm HIV cho tré nhil nhi.

10. Anh huing téi kha ning lii xe va vin hanh miy mée
Chua c6 nghién ciru vé anh hudng 1én kha nang 14j xe va va
hanh may méc duge thuc hién. Tuy nhién, chéng
ghi nhén trong qué trinh diéu tri véi efavirenz, e
tenofovir disoproxil fumarat. Efavirenz ciing c6
tap trung va/hodc budn ngii. Bénh nhin cin dugc huéng din
nén tranh cc cong viéc c6 kha nang gy nguy hiém nhu lai xe
va van hanh may méc néu ho c6 nhimg triéu chimg nay.

11. Tuong tic thude
Tuong tac gilta MAXXTRIPLE hotic céc thanh phén riéng 1&
ctia nd voi cac thude khac duge liét ké trong bang sau (ting
duoc ky hiéu la “1” ,‘giém la“|”, khong thay doi la ‘:H", 2 lan/
ngay la “b.id.”, 1 lan/ ngay la “q.d.” va 1 lan moi 8 giv 1a
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emtricitabin nhau nén du doan khdng co
ngodc. tuomg tc.
 Tuwomg tdc gita MAXXTRIPLE hodic cdc thinh phin riéng Ié [rom " | hotros s ek s |t domp— ey v
cua no voi cac thuoc khac. efavirenz fosamprenavir/ritonavir m
Nhom thube | Nhirng anh hwong t6i nong d) | Khuyén cdo lién quan t6i | [700mg  b.id/ a khong cin diéu chinh
diéu tri thudc, % trung binh thay d6i | viéc ding ddng thi véi 100mg  b.id/ liéu. Xem hang ritanavir
3 cta AUC, Caasy Canin v6i khoding MAXXTRIPLE 600mg q.d) dudi day.
. tin cy 90% néu c6 san Fosamprenavir/ | Tuong tac khong duge nghién
(co che) ritonavir/ cln,
KHANG KHUAN emtricitabin
Khang virus HIV Fosamprenavir/ | Tuong tac khong dwoc nghién
Ciic chit irc ché protease ?elon?\:.r/ G
Atazanavir/ | Atazanavir: Khong nén dung dong thar di:gp?n:il
ritonavir/ AUC: | 25% (| 42 dén | 3) atazanavir/ nitonavir  va fumarat
In?oztr.g‘:l: Cw“ il ;68“:5 o(l :g:z: 1 15()) SASHE NI Indinavir/ Efavirenz: Thiéu_gi\': liéu ¢6 sin dé ket
fomarat i . Im:l y efavirenz | AUC: & ; G ++; ot &+ | luin liu dng Khuyén céo
(300mg q.d/ rit‘::xivir Sglg lenoflovizr‘ din a;é:\ (2%%0 o qg W | Indinavir: p m :nds :-I-Rmav[p"&h' dm.l].g ¥4
100mg qd/ | 13 tang tiép xuc vai tenofovir. mgad) | AUC: | 31%(1 8 dén | 47) khi v nghia lém' _BESE
300mg q.d.) Nong dé tenofovir cao hon co C"‘"‘:,.l 40?6 S s i sur g?am n(l")ng dosni:glgng:
thé co cac tac dung phu lién Su tiSp xtic clia indinavir gifm | " p 0 ame thibt lap,
quan t6i tenofovir, bao gbm céc trong wr khi dung indinavir | . quan trong cia sy
roi loan & thén. rlr,lg()(;)dmg q8h v efavirenz 600 trong tac duge ddng hoc
Atazanavir/ Atazanavir (pm): © ém un CYP3A4) nén duge xem xét khi lra
ritonavir/ AUC: —* (| 9% dén 1 10%) SR ALt | chon phac db diéu tri chira
efavirenz Coue 117%* (1 8 dén 127) ng' .VGI Vléf: _du"g _dbﬁg thoi | efavirenz (mét thanh phan
(400mg q.d/ | €y | 42%* (1 31 dén | 51) clavirenz vGi ronavit 1 thlp | cia MAXXTRIPLE) va
100mg q.d/ op vai mOt chat e ché | indinavir,
600mg qd, protease, xem phan vé ritonavir
tt ci duge dudi day,
ding véi Indinavir/ Indinavir: AUC: « ; Cyuy <
thirc an) emtricitabin | Emtricitabin: AUC: « ; Cou’
Atazanavir/ Atazanavir (pm): (800 mg qS}_v
ritonavir/ AUC: <*/** (| 10% dén 1 2001igq4)
efavirenz 26%) Indinavir/ Indinavir:
(400mg .4/ | Copuc «+*/** (| 5% dén 1 26%) tenofovir AUC: = ; Coa: <
200mg qd/ | e 1 12%27%% (| 16 dén 1 49) disoproxil | Tenofovir:
600mg qd. | (c4m img CYP3A4). e AUC: < ; Couy: &
@ cd duoc | i o sanh voi atazanavir (800 mg qbly
dl_n."g ) kem 300mg/ ritonavir 100mg q.d. S0 mg f"d‘) - - - - = —
voithiccan) | L, a6 khong co efavirenz. Lopinavir/ Lopinavir/Ritonavir: Thiéu dir ligu sin co dé két
Lam giam Cg, cla atazanavir nlonavx_r/ AUC: & ; Cax: < ; Cipin: luan liéu dung khuyén céo
¢6 thé anh hudng xau toi hiéu tenofovir Tenofovir: cua lopinavir/ ritonavir khi
qué clia atazanavir. disoproxil | AyC: 132% (1 25 dén 1 38) dung v6i MAXXTRIPLE.
** dya trén so sénh lich su. fimarat Couel & Viéc ding dong  thoi
Khong nén ding dong thoi (oome . | Catsiniradhatosy | PREVE CRSEEE Yo
efavienz  vo1  atazanavir/ b :'d'/300 :8 Néng d¢ tenofovir cao hon ¢6 b g
ritonavir. d )- 3 thé gly ra cac tic phu ¢4 lién .
Atazanavir/ | Tuong tac khong duoc nghién T quan tdi tenofovir, bao gom cac
ritonavir/ clru. 101 loan ¢ than
emtricitabin Vién  nang | Sy tiép xuc cia lopinavir giam
Darunavir/ | Darunavir MAXXTRIPLE ~ ding | | mém hodc | dang ké nén cin phai diéu chinh
ritonavir/ AUC: | 13% dong thoi véi arunavir/ dung  dich | liéu cua lopinavir/ ritonavir. Khi
efavirenz Coar: 1 31% ritonavir 800/ 100 mg mi uong dung phoi hop efavirenz vai hai
(300mg Cuac | 15% ngay mot lan ¢6 thé din l(.)pmav_u'/ chat NRTI, 533/ 133 mg
b.i.d.*/ 100mg (cim img CYP3A4) aen. Cuw ctia darunavir ritonavir/ lopinavir/ ritonavir (vién nang
bid/ 600 mg| peo. oo dudi mic 61 wu. Néu efavirenz mém) X 2 lan/ ngay mang lai
qd) WA MAXXTRIPLE duoc néng do lopinavir huyét twong
*thap hon liéu AUC: 1 2: 79 dung dong thoi  vai twong tw vai lopinavir/ritonavir
khuyén  céo, Cun: 1 17_-/? darunavir/ ritonavir thi nén (vién nang mém) 400/100 mg x
nhimg  phat| Cme T15% dung phac ) 2 lan/ ngay khong co efavirenz
hién tuong ty| (e che CYP3A4) darunavir/ritonavir (dix liéu lich sir).
dugc du doan 600/100 mg x 2 lan/ ngy. Vién nén Nong do lopinavir: | 30-40%
voi lidu Darunavir/ mgnayxr nén Lopinavir/ Néng d6 lopinavir: twong tr voi
khuyén cdo. thn trong khi ding két | | ritonavir/ lopinavir/ ritonavir 400/100 mg
Darunavi’ | Darunavir. hop v6i MAXXTRIPLE. | | efavirenz | x 2 lan/ ngdy, khong o
e AUC: Xem hang ritonavir duti (400/100mg | efavirenz. Viéc juth liu
Tenofovir A day. Theo ddi chirc nang b.id/600mg | cia lopinavir/ avir 1a cén
disoproxil T"““' fovi than co the duoc chi dinh, qd) thiét khi ding v efavirenz. Doi
SHE: dac biét 1a nhimg bénh 500/125 véi viec dung ddng thoi
ff""m AUC: 1 22% abfin: oo boh toan than | | & me : > %
(300 mg Cou 137% hoke. béih fiss ok Ad bid /600 mg | efavirenz véi ritdnavir liéu thip
bid* 100mg | Cmw 137% ] oy qd) phdi hop véi mot chit i ché
b.i.d/300 mg d(')A ﬂg; bénh protease, xem phén vé ritonavir
*thép hon lidu o Lopinavit/ | Tuong tac khong duge nghién
khuyén céo. ritonavir/ cun,
Darunavir/ | Tuong tac khong duoc nghién emtricitabin
ritonavir/ ciru. Do céc dudmg thai trir khac Ritonavir/ Ritonavir:
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avideh? AUC Budh sand { T8 (1 6 den efavirenz thé da khong duge thuc hién véi | lamivudin va emtricitabin,
(500 mg 133) efavirenz va NRTI khac ngoai | mot  hoat chdt cua
b.id/600 mg | AUC budi toi: « lamivudin, zidovudin va | MAXXTRIPLE, khong
qd) Cuax budi sang: 124% (1 12 dén tenofovir ~ disoproxil fumarat | nén ding MAXXTRIPLE
138) Céc lam sang tuong tac dang ké | dong thai vai lamivudin.
Cona budii thi: « khong duoz tim thay va khong
3 s ; dugc du kien vi cac NRTI duge
Crn budi sang: 1 42% (1 9 dé A
85")"‘ DIy 12419 dn] chuyén hoa qua dutmg khic véi
- efavirenz va s¢ khong theé canh
Ea),,\buél t6i: 124% (13 dén 1 traviy e enzym chinybn ha vé
Efayirenz: ¢éc con duong thai trir tuong ty,
AUC: 121% (1 10 &én 1 34) NNRTIs/ Tuong tac khéng dugc nghién | Vi sir dung 2 chit NNRTI
114% (1 4 dén 1 26) e .l Goye chiog: ik W
C"m_" 125%(1 7 dén 1 46) khbnlfh hiéu qué;aan ;%an,
RPNt nén khong nén dung don,
(trc ché chuyén hoa oxy hoa qua thoi! MA‘g‘O('I'R IPE E vg
trur.Ig gian C YF") B NNRTI khac.
S g el "‘2"l§°° he Didanosin/ | Dung dong thoi tenofovir | Khong nén dung dong thor
600 mg ritonavirx 2 lan/ ngay, tenofovir disoproxil fumarat va didanosin | MAXXTRIPLE va
thi phoi hop nay khong duge disoproxil | lam cho sy tiép xuc toan than | didanosin.
dig oep KX (vl dp wiar xb5 fumarat cia didanosin tang 40-60%, nén
chéng mat, buor} non va ting c6 thé 1am ting nguy co trong
cazyi ga0). Khoeg coisks di nhimg tic dung phy fién quan
o i T 1 s Viem . v
Tigdp SEHvIE \ acid lactic hiém gaip, doi khi gay
thip (100 mg x 1-2 lan/ ngay). tir vong da duge bao cao. Dung
Ritonavir/ Tuong tac khong duge nghién dong thoi tenofovir disoproxil
emtricitabin | clu. fumarat va didanosin & liéu 400
Ritonavir/ Tuong tac khong duge nghién mg/ ng.éy co l;én quan tdi sy
tenofovir ol giam di dang ke sO hugng te bao
disoproxil CD4, co thé do tuong tac ndi
fumarat bdo lam tang phosphoryl hoa
Saquinavir/ | Tuong tac khong duoc nghién Thiu dir liéu sin co dé két gxs(:)anomn d@am hég d}:danosg;
ritonavir/ ciu. DI vai viee ding dong ludgn lieu dung cho te’ Ofn;.g d'ulsg 2 phl lﬁ P ¥ pis
efavirenz thoi efavirenz va ritonavir liéu | saquinavir/ ritonavir khi l.." el i cz:’:éoc‘ &t Je
thdp véi mot chat (e ché | dung vai MAXXTRIPLE. c':g?}“;:"b L 40 veé g
protease, xem phan vé ritonavir | Khong nén dung dong thai ey lm ot ava; ::.) l:l s 4 e
dudi day. saquinavir/ ritonavir va k)é?t?tra PROEINGR CUQ
Saquinavir/ | Khong co tuong tac duge dong | MAXXTRIPLE.  Khong . : .
ritonavir/ hoc ¢6 ¥ nghia 1dm sang khi | Nén st dung Df;mn/ I:umg tac khong duoc nghién
tenofovir tenofovir  disoproxil  fumarat MA‘\O(TRIPLE phéi hop & : - : =
disoproxil diing ddng thoi vai ritonavir [am | V01 saquinavir nhu mdt Didanosin/ | Tuong tic khong dugc nghién
fumarat tang saquinavir 1én. chat wrc che protease duy emtricitabin | ciru.
Saquinavir/ Tuong tac khong dugc nghién ok, Thube khang virus viém gan C
ritonavir/ clnu. Boceprevir/ Boceprevir: Nong do day trong mau
emtricitabin efavirenz AUC: < 19%*; Cran: < 8%; cua boceprevir giam khi
Chit dbi khang CCRS (800 mg Cun: | 44% dung chu.ng vai efavxrcn;,
Maraviroc/ Maraviroc: Tham khio to huong din q8dh/600 mg | Efavirenz: ng h?-?ﬁu C:::
efavieenz | AUCp, | 45% () 38 dén | 51) | sir dung ciia nhimg thube | | 94) AUC: = 20%, Coni =+ 1% | (0t vidm i
(100 mg Co | 51% (4 37 dén | 62) ¢0 chira maraviroc. (c{am img QYPSA- anh hudng 4 aayg e g‘t::::revigr
bid/600mg | Néng do efavirenz khong do 16 boceprevir) chua dwoc dénh gié trye
qd) dugc, khong ¢6 tic dong nao *0-8 giov tiép.
duge dur doan. Khong ¢6 hiéu luc (<) tuong
i o duong vdi viéc giam ty I¢ wdc
Maraviroc/ Maraviroc: ! )
tenofovir AUCm{ P Cm:. - tinh trung binh <20% hoac tang
- » - - N 0,
disoproxil Néng do tenofovir khong do - Sl 1 19 M8 trvmig i < 2% — —
fumarat duge, khong co tac dong nao Ledipasvir/ Ledipasvir: ) Khong can dieu chinh liéu.
(300mg dugc dyr doan., sofosbuvir AUC: | 34% (| 41 dén | 25) Sur tang sy tiép xiic clia
b.i.d/300 mg (90 mg/ 400 | C,.c | 34% (| 41 dén 125) tcnofovn" o the gy ra
ad) = 44) * | Cput | 34% (1 43 dén 1 24) BiNing the (:‘:“"8 Phuf"én
= = 2 avirenz/ o quan @i tenofovir
gxdnfnazmn thum e emtricitabin/ i(gcgbxlr " - disoproxil fumarat, bao
Bons tenofovir T gdbm nhimg r6i loan &
Cic chit irc ché chuyén soi integrase disoproxdl GS-331007" thén. Chirc nang than cdn
Raltegravir/e | Raltegravir: MAXXTRIPLE ~ va fumarat (600 | AUC: = Cuas: < ; Cona: duge theo doi chit che.
favirenz AUC: | 36%; i | 21%; raltegravir ¢6 thé dung mg/ 200mg/ | Efavirenz:
(400 mg liu | Cppe | 36% déng théi ma khéng cin 300mgqd) | AUC: < ; Cuac < ; Coin: <
don/-) (Cam img UGT1A1) diéu chinh liéu. Emtricitabin:
Raltegravir/ Raltegravir: AUC: o %Cm: o
tenofovir AUC: 149% ; Cia: 13%; Tenofovir:
disoproxil Coac: 1 64% AUC: 198% (177 d 1123)
foniast (co ché tuong téc hién chura r9) Consc 1,797 (1 6 @28 1104)
(400 mg Tenofovir Co T 163% (1 137080 1 197)
L AUC: | 10%; Cia: | 13%; Sofosbuvir | Sofosbuvi: IRPUARRIEE &
Crax: | 23% (400 mg | AUC: & sofosbuvir c6 thé ding
, ' > 4 qd) * | Cuax: 1 19%(1 40dén 1 10 dong thoi ma khong cén
Ralteg.ravx_r 4 Tuong tac khong duoc nghién Efavirenz/ GS-3;10070"( ¢ 110) diéu chinh liu.
tabin clru AT :
emtnici emtricitabin/ | 5.
NRTIs va NNRTIs tenofovir i y
- - . : Coay: | 23% (1 30 den 1 16
NRTIs/ [ Nhimg nghién ciu wrong tac cu | Do su tuong déng gitra disoproxil Efavirlmz: od 118)
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fniarat (6 (D [GhrAd b~ D=4 i LN disoproxil xem xét khi thyc hién viée
mg/ 200 mg/ | Emtricitabin: fumarat diéu chinh liéu nay.
300mgqd) | AUC: & ; Com = ; Cont Rifampicin/ | Efavirenz: Khi MAXXTRIPLE dugc
i Tenofovir: efavirenz AUC: | 26% (] 15 dén | 36) dung cung vaéi rifampicin
AUC: = ; Cpin: ©; (600 mg Crae 1 20% (] 11 dén | 28) @ nhimg bénh nhén ¢6 cin
Cunas 125% (1 8 dén 1 45) Qd/600mg | Cu | 32% () 15 dén | 46) ning > 50 kg bd sung
5 e e > d) , . . | thém 200 mg efavirenz/
Telaprevir/ Telaprevir (so vdi liéu 750 mg Néu dung MAXXTRIPLE 9 (cam img CYP3A4 va 3y (tng 1 800 5
“ efavirenz q8h): ddng thon vai telaprevir thi CYP2B6) nu;gé )ctin gcép urpg)xf',c
(L125mg | AUC: | 18% (1 8 dén | 27) telaprevir nén dung liéu | Rifampicin/ | Rifampicin: ks 5’ nhus"khfp dine
8600 mg | Cua | 14% (1 3 dén | 24) 1,125 mg méi 8 gidr. enofovir AUC: « ; Cpas: efivirenz voi Tida B 600
qd) Cur: | 25% (| 14 dén | 34) isoproxil Tenofovir: mg ngay khong co
Efavirenz: _ umara AUC: & ; Crae: rifampicin. Hiéu qua lam
AUC: | 18% (] 10 dén | 26) 600mg q.d/ sang cta viéc diéu chinh
Conus: | 24% () 15 dén | 32) p00mgqd) nay chua dugc danh gid
Co | 10% (7 1 dén | 19) Rifampicin/ | Tuong tac chua duoc nghién | day du. Rifampicin khong
(cém img CYP3A o efavirenz) emuricitabin | ety oy thish I Xt
- = - : - P : dung véi MAXXTRIPLE.
Simeprevir/ Simeprevir: Dung dong thai T A
efavirenz AUC: | 71% () 67 dén | 74) simeprevir vdi efavirenz, Thubc chong nam :
(150 mg Croa: | 51% (] 46 dén | 56) mot thanh phan coa ltraconazol/ | Itraconazol: ‘ Do khong ¢6 khuyén cdo
qd/600mg | ¢, . | 91%(] 88 dén | 92) MAXXTRIPLE,  lam cfavirenz AUC: | 39% (] 21 &én | 53) ve licu cho itraconazol khi
qd) Efavirenz: giam dang k& nong do | | (200mg Crra: | 37% (1 20 dén | 51) ding  chung  véi
AUC: H‘VC O trong huyét twong cla bid/600mg | . | 44% (] 27 dén | 58) MAXXTRIPLE nén mot
PR 5 A e T simeprevir do  efavirenz qd.) (gidm ndng 0 itraconazol: cam | 1Y phap khéng ndm khac
Khong 6 hiéu luc (<) twong | o4y cam mg CYP3A, o img CYP3Ad) nén dugc xem xét
duong v6i viéc gidm ty 1€ WO | e i tac dung dié & )
¢ : ’ Eioil Hydroxyitraconazol:
tinh trung binh < 20% hodc ting tri cia simeprevir. Khong ydroxyi 4
udc tinh ty 1 trung binh <25%. | o0 ding dong thor AUC: | 37%(} 14 dén | 55)
(Cam img CYP3A4) simeprevir voi Cimax: | 35% (] 12 den | 52)
> : = Coun: 1 43% (1 18 dén | 60)
Simeprevir/ Tuong tac khong duge nghién | MAXXTRIPLE. i 4
emtricitabin | cinu. Céc tuong téc ¢o ¥ nghia Efavirenz:
vé mat 1am sang khong dugc du AUC: «; Caw <, Con: =
kien do  simeprevir va Itraconazol/ | Twong tic khong duogc nghién
emtricitabin duge thai tnr bang emtricitabin | ciru.
- chc duimg khic nham. Itraconazol/ Tuong tac khong duge nghién
Simeprevir/ Simeprevir: tenofovir el
tc.nofovir' AUC: « ; Cirav: < ; Conis + disoproxil
disoproxil Tenofovir: fumarat
fumarat AUC: & ; Cou: < ; Gz Posaconazol/ | Posaconazol: Dung dong thoi
by I o0 MR- (= efavirenz AUC: | 50% ; Cous: | 45% MAXXTRIPLE va
Sy T | ke nispa 0 o (/400 mg 4d) | (cim img UDP-G) posscontac o reh 0
: tinh trung <20% ting . . 1 loi ich ditu tri trén
u6c tinh t§ ¢ trung binh < 25%, PW‘Z?V Tionip the: Koy, Siys BRI, | 1ty Ao i Gy
T emtricitabin | ciru. &
The - g - Posaconazol/ | Tuong tac khong duge nghién
Clanthromycin/ | Clarithromycin: Y nghia lam sang cia cic tenofovir cinu.
efavirenz AUC: | 39% (] 30 dén | 46) thay doi vé nong do disoproxil
(500 mg Cua: 1 26% (1 15 8én | 35) clarithromycin chua duge | | fumarat
p1d/400me | Clarithromycin 14- gé‘ ibe  thay | | Voriconazol | Voriconazol Do MAXXTRIPLE la
q.d) hydroxymetabolite: -AC . thay M efavirenz AUC: | 77%; Cuas: | 61% thubc phéi hop liéu cb
AUC: 134% (1 18 dén 1 53) °'?’£"°'“¥°‘" , méé"h‘c’ (200 mg Efavirenz: dinh (lcu cla. efavirenz
Cru: 149% (132 dén 1 69) e nﬁ':cycé';)cﬁmg arp | | bid400me | AUC: 1 44%; Couc 1 38% khong the thay dbi) vi thé
Efsvirenz. macrolid  khac  nh | | 99 (e ché canh tranh cia sy trao | YOriconazol i
o ) erythromycin, khong dugce : Ky A ‘ | dugc dung cing lic.
Coae 1 11% (13 dén 1 19) nghién ctru khi phéi hop Chéng chi dinh dung dong thoi
(cam img CYP3A4) voi MAXXTRIPLE. liéu chuin efavirenz  va
Phit ban dd phat trién trong voriconazol.
46% ngudi tinh nguyén khong Voriconazol/ | Tuong tac khéng duge nghién
bi nhiém bénh khi ding emtricitabin | ciru.
: o, ISWRE VA RN Voriconazoll | Tuong tac khong duoc nghién
Clarithromyci | Tuong tac khong dugc nghién tenofovir clnu.
n/ emtricitabin| ciru. disoproxil ’
Clarithromycin/ | Tuong tac khong duge nghién fumarat
enofovir el Thube ching st rét
isoproxil Artemether/ | Artemether: Vi viéc tang ndng do
= lumefantri/. | AUC: | 51%; Cora | 21% mether ?
Thudc khing lao - efavirenz Dihydroartemisinin (chét
Rifabutin/ Rifabutin: Liéu dung hang ngay cua (vién 20/ 120 | chuyén hoa):
cfavirenz | AUC: | 38% (1 28 dén | 47) rifabutin nén duge ting mg, 4 Vien X | AUC: | 46% ; Cras | 38%
(300mgq.d/ | Cpuc | 32% (] 15 dén | 46) thém 50% khi ding cing 6 liéu mi 3 | | mefantrin:
60mgad) | Cou45%(1316én}56) [ VOVMAXXIRIPLE. Xem | | nghy/ 600 | ,yc. | 21%; Cou s
Efavirenz: Xxét viée tang gap doi licu mgq.d.) Efavirenz: J
ATIC: e Gt rifabutin trong phac dé co e artemether/ lumefantrin.
i max €5 rifabutin  dwoc ding 2 AUC: | 17%; Cona: +
Coa' | 12% (1 24 8En 1 1) hoac 3 1an/ tudn két hop (cam (mg CYP3A4)
(cam img CYP3A4) vl MAXXTRIPLE. Hiéu Artemether/ | Tuong tac khong duoc nghién
Rifabutin/ Tuong tac khong duge nghién | qua lam sang cia viée diéu Lumefantri/ | ciu,
emtricitabin | clu. chinh lieu nay chua duge Emitricitabin
Rifabutin/ Tuong tac khéng duge nghién dénh gid dﬁ_y dl," mzinai Artemether/ | Tuomg tac khong duge nghién
tenofovir ol dung ngp cua ting ca Lumefantri/ cinu.
va dap (mg virus can duge
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-~ tenttovii | HEERtoc! - et Vigabatrin/ Tuong tac khong dugc nghién
disoproxil Tenofovir clru
fumarat disoproxil
Atovaquon va | Atovaquon: Ding déng thn marat
[ proguanil AUC -1 75% (] 62 dén | 84) atovaquon/ proguanil vdi abapentin/
hydroclorid/ | ¢, .- | 44% (] 20 dén | 61 ) MAXXTRIPLE nén trianh enofovir
Ef_avirenz Proguanil: néu co thé. 1soproxil
(liéu dom AUC: | 43% (] 7 &én | 65) . S
250/100 mg By Thudc chong dong mau
/600mg qd.) Warfari/'© | Tuong tac khong duoc nghién | Viée didu chinh lidu cua
Atovaquon | Tuong tac khong dugc nghién Efavirenz ctru. Efavirenz ¢ thé lam cho | warfarin va
va proguanil | ciru. Acenocoumar | nong dd trong mau va hiéu lue | acenocoumarol co  thé
hydroclorid/ ol/ Efavirenz | cua warfarin hodc | duge yéu cau khi dung voi
Emtricitabin acenocoumarol tang hoac giam. | MAXXTRIPLE.
Atovaquon | Tuong tic khong dugc nghién Thudc chong tram cam
:;a df(:gl%u::/“ o, Céc chit trc ché tai hip thu serotonin ¢ chon loc (SSRIs)
w{mfom Sertralin/ Sertralin: Khi dung ddng thai vai
disoproxil Efavlrenz AUC: | 39% (] 27 dén | 50) MAXXTRIPLE, viéc ting
fimard (50 mgq.d/ cm 129% (] 15 dén | 40) liu sertralin nén dugc dua
Thube chbng co giat S00mgad) | Cou | 46% (131 dén | 58) | Uendap g lim sing
Carbamazepin| Carbamazepin: Khong c6 khuyén cao vé iﬁgmf T s
[Efavirenz AUC: | 27% (] 20 dén | 33) licu khi ding Co M 1% 6 ot 16
(400mg qd/ | Couy: 1 20% (1 15 dén | 24) MAXXTRIPLE ciing véi mac 111%(1 6 den 1 16)
600mgq.d) | ¢, | 35% (] 24 dén | 44) carbamazepin. Nén xem . (cam img CYP3A4)
Efavirerz: xét dung thudc chong co Sertralin/ Tuong tac khong dugc nghién
gidt thay thé khac. Néng Emtricitabin | ciru.
AUC: | 36% (] 32 dén | 40) 46 carbamazepin cin dugc - . —
Cose 121% (] 15 dén 126) theo ddi dinh k. Semalm/ Tuong tac khong duge nghién
; \ ik K tenofovir ¢l
Conn: | 47% (] 41 dén | 53) e
Gidm nng do carbamazepin do oo
cam {mg CYP3A4; giam ndng : _ =
46 efavirenz do cam img Paro;ctm/ Paroxetin: MAX)(I'RIPLE co thé
CYP3A4 va CYP2BS). Efavirenz AUC: > ; Crrax: = ; Con: = dung dong thin ma khong
Ding dong thai lidu cao ca (20mgq.d/ | Efavirenz: can diéu chinh héu.
efavirenz  hodc carbamazepin 600mgq.d) | AUC: ; Cax: *; Curin: =
chwra dwge nghién ciru. Paroxetin/ Tuong tic khéng duge nghién
Carbamazepin | Tuong tac khong dugc nghién Emtricitabin | ciu.
/emtricitabin | ciu Paroxetin/ Tuong tag, khong duge nghién
Carbamazepin| Tuong tac khong duoc nghién Tenofovir clu.
/tenofovir clru. disoproxil
disoproxil fumarat
fumarat Fluoxetin/ Tuang/tzﬁ' 6ng duge nghién | MAXXTRIPLE vi
Phenytoin, Tuong tac khong duoc nghién | Khi MAXXTRIPLE ding Efavirenz ctru. \al/ uoxetin co phdn | fluoxetin 6 thé ding dong
Phenobarbital, | ciru vei efavirenz, emtricitabin, | dong thoi vai thude ching chuyén /héa twong tr véi | thoi ma khong can dieu
va cac thuc| hoac  tenofovir  disoproxil | co git la chét nén cia paroxefin, tirc 1a mot chét irc ché | chinh liéu.
chéng co gidt| fumarat. Co kha nang lam tang | isozym CYP thi nén theo CYP2D6 manh, nén khong o
la chit nén| hoc giam ndng do trong mau | ddi dinh ky néng d6 thubc tuong téc nao dugce du kién voi
cua isozym| ctia phenytoin, phenobarbital va chdng co giat. fluoxetin.
CYp céc thude ching co gidt 1a chit Fluoxetin/ Tuong tac khong dugc nghién
nén cia CYP isozym véi Emtricitabin | ciru.
clvirenz. Fluoxetin/ Tuong tic khong duge nghién
Acid Khong c6 tac dong ¢6 y nghia | MAXXTRIPLE va acid | | Tenofovir St
valproic/ lam sang trén duge dong hoc | valproic ¢o the ding dong disoproxil
Efavirenz cia efavirenz. Dir ligu han ché | thoi ma khong cén dcigﬁ fumarat
250 m cho thay khong co tac dong coy | chinh liéu. Bénh nhin S e ik - - :
gi, & 6(%0 mg | nghia 1am sing trén dugc dong | duge theo doi a4 kidm soét Cac chét e ché tai hap t!‘lu norepinephrin va dopamin > ;
qd) hoc cita acid valproic. con dong kinh. gfl;pr_omorv Bupropion: , gang dheu bugt“‘;pwn ;ﬁ
= : , virenz AUC: | 55% (] 48 dén | 62 urge dua trén dap (mg
A;‘d - Tuong thc khong dwye nghién [liéudon 150 | .- 1134% (flz 1 dén 1147)) sing, nhung liéu t6i da ciia
‘éml:?clitabin S :1“3 (dudi | Hydroxybupropion: bupropion khcg:gd“é“ W:I:
Acid Tuong tac khong duoc nghién p:néﬁg ﬁleﬁ ALG: = ﬂlélﬁ clts:\g?egnz. e
valproic/ clnu, tuc) 600 mg Cirax: T 50% (1 20 dén 1 80)
tenofovir qd] (cam img CYP2B6)
disoproxil Bupropion/ | Tuong tac khong duge nghién
fumarat Emtricitabin | ciru.
Vigabatrin/ Tuong tac khong duge nghién | MAXXTRIPLE va : - -
Efavirenz clru. Cac tuong tac ¢6 y nghia | vigabatrin hoiic ?:g;?g‘f:/ wg e Kiug Swc nghis
Gabapentin/ | 1dm sang khong dwoc du kién vi | gabapentin ¢6 thé dung disoproxil
Efavirenz vigabatrin va gabapentin dugc aéng thoi ma khéng cén ifumarat
thai tnr riéng biét dudi dang diéu chinh liéu. —
khong dbi qua nuoc tiéu va Thubde tim mach
khéng c6 kha nang canh tranh Céc thudc chen kénh calci
Vi cac enzym chuyeén hoa va Diltiazem/ Diltiazem: Viéc diéu chinh liéu
cdc con duong dao thai wong tir [FEfavirenz AUC: | 69% (| 55 dén | 79) diltiazem khi ding ddng
cla efavirenz 240mg qd/ | Cpe | 60% (1 50 dén | 68) thoi voi MAXXTRIPLE
Vigabatrin/ Tuong tac khong duge nghién 600 mg q.d.) Coin | 63% (| 44 dén | 75) nén dugc dya trén dap img
Emiricitabin | ciu Desacetyl diltiazem: i e (ues. Koo 1o
Gabapentin/ AUC: | 75% (] 59 dén | 84) L‘I‘I'g“afem d;‘“ gy, o
Emtricitabin Crnas: | 64% (| 57 dén | 69) '
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pSHhna -c,}_,:yéq%-gpuagm 7«” s G Emtricitabin | cuu
N-monodesmethy! diltiazem: Simvastati/ | Tuong tac khong duge nghién
g AUC: | 37%(} 17 @én | 52) Tenofovir clu
Crax: | 28% (] 7 dén | 44) disoproxil
Crin: 1 37% (| 17 dén | 52) fumarat
Efavirenz: Rosuvastatin | Tuong tac khong duge nghién | MAXXTRIPLE va
AUC: 1 11%(1 5dén 1 18) [Efavirenz clru. Rosuvastatin phén lom duge | rosuvastatin c6 thé dung
: Cuac: 1 16% (1 6 dén 1 26) dao thai duoi dang khong doi | ddng thoi ma khong can
. Coun: 1 13% (1 1 dén 1 26) qua 'phén. do d6é trong tac v6i | diéu chinh lidu.
(cim (mg CYP3A4) : efavirenz khdng dugce du kién,
Viée tang cac thong s duge Rosu\fagtat{n T‘uong tac khong duoc nghién
dong hoc cia efavirenz khong /Emtricitabin_| ciru.
* duoc xem la ¢6 y nghia vé mat Rosuvastatin | Tuong tac khong duoc nghién
lam sang. /Tenofovir ctru,
Diltiazem/ | Tuong tac khong dugc nghién disoproxil
Emiricitabin | ciru fumarat .
Diltiazem/ Tuong tic khong duoe nghién Phwong phap tranh thai bang hormon
Tenofovir ¢l Duong uéng: | Ethinyloestradiol:
disoproxil Ethinyloestra | AUC: +; Cye
fumarat diol + Cuin: | 8% (1 14 dén | 25)
Verapamil, | Tuong tic khéng dugc nghién | Viéc diéu chinh liéu cua Norgestimat/ | Norelgestromin (chit chuyén
felodipin, clu voi favirenz, emtricitabin, | cac thube chen kénh calci Efavirenz hoa):
nifedipin va | hoic  tenofovir  disoproxil | véi MAXXTRIPLE nén (0,035 mg+ AUC: | 64% (| 62 dén | 67)
nicardipin fumarat. Khi efavirenz dung | duoc dua trén dap img lam 0,25 mg q.d/ Cunax: | 46% (| 39 dén | 52)
dong thoi vai calei chen kénh la | sang (tham khao to hudng 600 mg q.d.) Cona’ | 82% (| 79 dén | 85)
mdt co chdt cia enzym | déin sir dung cia cac thube Lem. i (ke ot
CYP3A4, c6 thé lam giam nong | chen kénh calci), yonargestrel | ({ s
d6 trong mau cua cic thude ha): ;
hen b oot o L 004 1?7;90:? e
. o max- °
Thube by lipid . Con: | 86% (| 80 dén | 90)
Cac chat urc che HMG Co-A reductase : (sir cam tmg chuyén hoa)
Atorvastatin/ | Atorvastatin: Nong d§ cholesterol nén Efavirenz: khong cé twong tic ¢o
Efavirenz AUC: | 43% (] 34 dén | 50) duge thee ddi dinh kY. ¥ nghia lim sang.
(10mgqd/ | Cuac | 12%(] 1 dén | 26) Viée dieu chinh liu cia Y nghia ldm sang ciia nhimg tac
600mgq.d) | 2-hydroxy atorvastatin: atorvastatin ¢o the duge dong nay khong dugc biét
AUC: | 35% (1 13 gén L 40) | You cau Khi ding chung | 1= o e v loestradiol:
Couv 1 13%(1 0 dén | 23 vai MAXXTRIPLE. diol/ o )
wa: | 13% (1 0 Gén | 23) (Tham khao tir hudng din oy AUC: ©; Coa: <
4-hydroxy atorvastatin: sir dung ctia atorvastatin). Tenofovir Tenofovir:
AUC: | 4% (] 0dén | 31) disoproxil AUC: ©; Cuas: &
Cow: 1 47% (| 9 dén | 51) fumarat
Téng cac chit irc ché HMG Co- (-300 mg
A reductase ¢ hoat tinh qd)
AUC: | 34% (] 21 dén | 41) Norgestimat/ | Tuong tac khong duoc nghién
Conav: | 20% (1 2 dén | 26) E_‘hllnyloem clnu.
Aton_la;tﬂlip/ T'uung tac khong duoc nghién (I’El:\ltricitabin
= RE Duimg tiém: | Trong nghién ciru twong tic | Bai vi han ché cac thong
lonastat CT:U""g sl ok oo Depomedrox | thudc trong 3 thang, khong théy | tin sin c6, nén ding bién
disoproxil ' yprogesteron | 0 su khac biét dang ké vé cic | phap tranh thai mang
fmarat acetat thong s(‘) duge d()ng hoc cia | chan dang ciy thém vao
- . - (DMPAY MPA gitra cic d6i tuong dung | voi  tranh  thai  bing
Pravastatin/ Pravastatin: Nong dd cholesterol nén Bhidrens efavirenz- co trong liéu phap | hormon.
Efavirenz AUC: | 40% (] 26 dén | 57) duge theo ddi dinh ky. (150 mgliéu | khang retrovirus va doi twong
(40mgqd/ | Cuu | 18%(} 59 dén 1 12) Viée dicu chinh lieu cla | | g0 raipa | khong ding liéu phap khing
600 mg g.d)) P?"a:;ﬁ';hc‘z the C:UUC tiém bip) retrovirus. Két qué tuong t ciing
s A a yeu I dung chung dugce thiy & cac nha nghién ciru
il e | W i, mac do ning 40 MPA
. : — (Tham khéo to huémg dén trong mau co nhiéu bién ddi ¢
Pravastatin/ Tuong tac khong dwoc nghién | sir dung ciia pravastatin). nghién ciru thir hai. Trong cé hai
Tenofovir clru. nghién ciny, nong  do
disoproxil progesterone trong mau ctia cac
fumarat - d6i twong dung efavirenz va
Simvastatin/ | Simvastatin: Nong do cholesterol nén DMPA van thip phi hop véi
Efavirenz AUC: | 69% (| 62 dén | 73) duge theo ddi dinh ky. viée irc ché su rung tiimg.
(40mgqd/ | Cpu | 76% (1 63 dén | 79) Viéc dieu chinh licu cia | MHypay Tuong tac khong dugc nghién
600mgqd) | Simvastatin acid: simvastatin c6 thé duge Tenofovir cin.
AUC: | 58% (139 dén | 68) | Yo cu khi ding chung | | giooproyy
VT : vai MAXXTRIPLE. faniarat
Caw | 51%(1 32 Gn | 58) (Tham khao to huéng din
Toéng cac chat uc che ] HMG str dung ciia simvastatin) DMPA/ _ T}rong tac khong duogc nghién
Co-A reductase ¢6 hoat tinh Emtricitabin | ciru.
AUC: | 60% (| 52 dén | 68) Cac chi (rc ché mién dich A i
Cun | 62%(] 55 den | 78) Cic c ché| Tuong tac khong dugc n, iéc diéu chinh liéu cia
(cam (mg CYP3A4) mién dich duoc| cir. cac chit irc ché mién dich
Ding dbng thoi favirenz voi chuyén hoa boi| Giam su tiép xic cita cic cht tre | ¢0 thé duge yéu céu.
atorvastatin, pravastatin  hoéc CYP3A4 (vi du| ché mién dich co thé dugc du | Giam sat chit che néng
simvastatin da khong anh hudng cyclosporin, kién (cam v g CYP3A4) dd ciia cac chét tc ché
tdi gia tri AUC hoc Cua cia olimus, Céc chét irc ché mién dich nay | Mién dich it nhét 14 2 tuin
efavirenz. irolimus)/ duge dy kién 1a khong tac dong | (cho deén khi dat dugc
Simvastatin/_| Tuong tac khong duoc nghién favirenz dén su tiép xiic ciia efavirenz | nong 40 on dinh) duoc
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ac'r6|'m'1'u' ’facr?)'flmus YT huyén cao khi bat dau
Emtricitabi/ [ AUC: e ; o < ; Caa: < hoac ngimg diéu tri v
Tenofovir Emtricitabin MAXXTRIPLE
c!isoproxil AUC: &3 Coa: - Cou:
fumarat Tenofovir disoproxil fumarat:
q.d/200 mg/ S R
300mg qd)
Céc thude opioid
Methadon/ Methadon: Nhimg bénh nhin dugc
Efavirenz AUC: | 52% (| 33 dén | 66) dung methadon ddng thisi
(35-100mg | Cpae | 45% (| 25 dén | 59) véi MAXXTRIPLE cin
q.d./ 600 mg (cam tmg CYP3A4 ) duge theo ddi cac diu
qd) Trong mot nghién ciru vé nhiém | M€y cai thude va liéy
HIV do tiém chich ma tiy, dung | Methadon cia ho dugc
ddng thoi efavienz voi | Lng khi cn thiét dé giam
methadon lam giam ndng do cia bt cac trigu chimg cai.
methadon trong méu va cac dau
hiéu cia hoi chimg cai thubc.
Liéu methadon dugc tang trung
binh 1a 22% dé giam bot triéu
chimg cai.
Methadon/ Methadon:
Tenofovir AUC: < ; Chax: < ; Cons <
disoproxil Tenofovir:
fumarat AUC: «; Coas: = Coun: ©
(40-110 mg
q.d/ 300 mg
qd)
Methadon/Em| Tuong tac khong dugc nghién
tricitabin clru.
Buprenorphin/| Buprenorphin: AUC: | 50% Mic du giam tiép xiic cua
naloxon/ Norbuprenorphin: AUC: | 71% | buprenorphin,  nhung
Efavirenz Efavirenz: Khong ¢ tuong tac khong co bénh nhan nao
duge dong hoe nao c6 ¥ nghia c6 biéu hién triéu chimg
lam sang ;;al thuochV|¢c dleuhchm£
— = - = : iéu cua buprenorphin
Bupr?norphm/ "I.uung tac khong dugc nghién thé khong cin lll]:iél Khi
nglno;opl/ab_ e dimg chung vai
i MAXXTRIPLE.
Buprenorphin/| Tuong tac khéng ducc nghién
naloxon/ clru.
tenofovir
disoproxil
fumarat

'Chét chuyén héa luu théng trong tudn hoan chi yéu cua
sofosbuvir.

Cic nghién ctru duge tién hanh véi nhing thude khac.
Khdng c6 tuong tac duge dong hoc nao cd y nghia lam sang
khi efavirenz dugc ding vd&i azithromycin, cetirizin,
fosamprenavir/ ritonavir, lorazepam, nelfinavir, zidovudin, cac
khang acid chira hydroxid nhém/ magnesi, famotidin hodc
fluconazol. Kha ning xay ra tuong tac giita efavirenz va thudc
khéang nAm nhém azol, vi du nhu ketoconazol, chua duoc
nghién ciru.

Khéng ¢6 tuong tac duge dong hoc nao co y nghia lam sang
khi emtricitabin dugc dung voi stavudin, zidovudin hodc
famciclovir. Khong c6 tuong tac dugc dong hoc nao ¢ y nghia
lam sang khi tenofovir disoproxil fumarat dugc ding véi
emtricitabin, nelfinavir hoac ribavirin.

12. Tdc dung khong mong mudn (ADR)
Rt thieomg gap, ADR > 1/10
Réi loan chuyén hoa va dinh dwimg: giam phosphat mau.
Réi loan tiéu héa: tiéu chay, nén, budn nén.
Réi loan da va cdc mé6 dwdi da: phat ban.
Rdi loan co xuong khop va mé lién két: tang creatin kinase.
Thuwong gap, 1/100 < ADR < 1/10
R6i loan mdu va hé bach huyét: giam bach ciu da nhan trung
tinh.
Réi loan hé mién dich: phan img di (mg.

Réi loan (,hm'en héa va dinh didng: tang triglycerid mau, ting
duomg huyét.

Ro: loan tam than: trim cam, lo au, nhig gidc mo bt thuong,
mat ngu.

R6i loan than kinh: r01 loan phdi hop va can bing & tiéu ndo,
budn ngi, nhire dau, réi loan chu y, chong mat.

RGi loan tiéu héa: dau bung, ting amylase ké ca tang amylase
tuy, tang lipase huyét thanh, kho tiéu, truéng bung, day hoi.

R6i loan gan mdt: tang gamma- glutamyltransferase (GGT),
ting AST huyét thanh va‘hoac tang ALT huyét thanh, ting
bilirubin mau, ting transaminase.

Réi loan da va mé dudi da: ngira, phat ban dang mun nudc,
mun mu, dat san, ndi mé day. nam da (ting sic td).

Toan than: mét moi, suy nhuoc.
It gap, 1/1.000 < ADR < 1/100
Réi loan mdu va hé bach hwét: thiéu mau.
R6i loan chuyén héa va dinh dwing: tang cholesterol trong
mau, ha kali mau.

Roi loan tdm than: toan tinh tu tir, c6 y dinh tr ti, loan tim
thén, hung cam, rbi Ioan nhan cach, 4o gidc, tam trang khodi
cam, cam xtc khong 6n dinh, trang thai I0 1an, hay gay hén.

R6i loan than kinh: co giat, quén, suy nghl bat thuomg, mét
diéu hoa, phm hop bat thuomg, kich dong, run

Roi loan mdit: nhin mo.

Réi loan tai va mé dao: 1 tai, chong mat.

Réi loan mach mau: do bimg mat.

Réi loan tiéu héa: viem tuy.

Réi loan gan mat: viém gan cép tinh.

R6i loan da va mé dwoi da: hi chimg Stevens-Johnson, hdng
ban da dang, phét ban nang, phu mach.

Roi logn co xwong va mé lién két: tiéu co van, véu co.

R6i loan than va tiét niéu: tang creatinin, protein niéu.

Réi loan hé sinh duc va nguec: chimg vi to & nam giéi.

Hiém gap, 1/10.000 < ADR <1/1.000

Roi loan chuyén héa va dinh dwedmg: nhiém acid lactic.

Roi loan tém than: tu tr thanh cong, hoang tuong, réi loan than
kinh chirc nang.

Rdi loan gan mdt: suy gan, gan nhiém md, viém gan.

Réi loan da va cdc mé dudi da: viém da di umg véi anh sang.

Rdi logn co xwong va mé lién két: nhuyén xuong, bénh Iy co.

Réi loan than va hé tiét niéu: suy thén (cap tinh va mén tinh),
hoai tir éng than cip, bénh ly ong thén gan bao gdm hoi chimg

Fanconi, viém than (bao goém viém than k& cp tinh), dai thao
nhat do than.

13. Qui liu

Mot s6 bénh nhén vo tinh uéng 600 mg efavirenz x 2 lan/ ngay
bi'lang c{ic tri¢u ching trén hé than kinh. Mot bénh nhan bi co
that co bap khong tur chu.

Néu qué liéu xdy ra, bénh nhén phai duoc theo ddi cac déu hiéu
ngd doc. va diéu tri nang d&r thong thuomg khi can thiét.

St dl_m_g than hoat tinh cé d}é hd tro loai bo efavirenz chua
duoc héap thu. Khong cé thude giai oc dac h:eu cho qua liéu
voi efavirenz. Vi efavirenz gan ket
khong thé loai bo lugng efavirenz d
Lén dén 30% liéu emtricitabin va khgang 10% liéu tenofovir c6
thé duoc loai pb bang loc m@u. §ng rd emtricitabin va
tenofovir ¢é thé duge loai bé bang thdm phan phuc mac hay
khong.

14. Bao quén: O nhiét do dudi 30°C. Tranh anh sang truc tiép va

noi am uot.



h«ttg§ﬂﬂh@£1 %ﬁ@%ﬁg}ﬂaﬁ Q‘m NNRTI: Non-Nucleoside Reverse Transcriptase Inhibitor; PI: Protease Inhibitor;

- . cART: Combination Antiretroviral Therapy; HBV: Hepatitis B Virus; HCV:
16. Ngay xem xét sira doi. cAp nhit lai noi dung huéng din s Hepatitis C Virus; NSAID: Non Steroidal Anti-Inflammatory Drug.

dung thude:

X _ San xuiit va Phén phéi boi:
CONG TY CO PHAN DUQC PHAM AMPHARCO A
Khu Céng Nghiép Nhon Trach 3, Xa Hiép Phudc, Huyén Nhon Trach Déng Nai
L Dién thoai: 0613-566202 Fax: 0613-56620




