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Rx - Thudc bén theo don
Doc ki huéng dan sif dung trude khi ding
Dé xatdm tay tré em

Théng béo cho béc si hoéc dugc sinhiing tic dung khéng mong mudn gap phai khi sl dung thudc.

NATRIXAM' 15mg/5mg -

NATRIXAM

THANH PHAN VA HAM LUONG
Hoat chét:
Mai vién nén Natrixam 1,5mg/5mg chia 1,5 mg indapamid va 6,935 mg
amlodipin besilat tudng ting véi 5 mg amlodipin.
M&i vién nén Natrixam 1,5mg/10mg chifa 1,5 mg indapamid va 13,87 mg
amlodipin besilat fudng Ung vdi 10 mg amlodipin.

i a iét: 104,5mg lactose monohydrate.
Ta dugc: :
L6i vién nén Natrixam 1,5mg/5mg va 1,5mg/10mg: lactose monohydrate,
hypromellose (E464), magié stearat (E572) , povidon (E1202, silica khan
dang keo, calci hydrogen phosphat dihydrat, cellulose vitinh the (E460), natri
croscarmellose (E468), tinh bdt ngé da dugc tién gelatin hda.
Mang bao phim cho vién nén Natrixam 1,5mg/5mg: glycerol (E422),
hypromellose (E464), macrogol 6000, magié stearat (E572), titan dioxid (E171).
Mang bao phim cho vién nén Natrixam 1,5mg/10mg: glycerol (E422),
hypromellose (E464), oxid sét dd (E172), macrogol 6000, magié stearate
(E572), titan dioxid (E171),

MO TA SAN PHAM :

_Vidn.nén.giai phbng bién déi..
Natrixam 1,5mg/5mg: Mau tréng, hinh tron, bao phim, hai mét, vién nén giai
phoéng bién ddi duting kinh 9 mm c6 khdc hinh £+ & mot mat.
Natrixam 1,5mg/10mg: Mau héng, hinh trén, bao phim, hai mat, vién nén giai
phéng bién déi duding kinh 9 mm c6 khdc hinh ¢ & mot mét.

QUY CACH BONG GOI
Vién nén dudc dung trong hop 30 vién bao.gbm: 6 vi, m&ivi 5 vién nén giai
phang bién ddi:

TINH CHAT DUGC LYC HOC

Nhém dugc ly diéu tri: céc thudc Uc ché kénh calci va cac thude Igi idu, ma
ATC: C08GAD2 , ,
Cd ché tac dun | _
Indapamid 1& d&n chat suffonamid ¢é nhan indol, tic dung dugc Iy gén giéng
véi céc thudc li tidu thiazid, ¢6 tac dung e ché tai hdp thu natri tai giai doan
pha loang clia vo than, Thudc lam tang thai trir ion natri, clo va lam tang thai
trir & muc do it hon ddi vai kali va magié, do dd lam tang bai niéu va ¢ tac
dung ha huyét ap.

Amlodipin & mét thube chen kénh calci thue nhom dihydropyridin (chen
k&nh cham ho&c ddi khang ion calci) va tc ché dong xuyén mang'ion calci
di vao'cd tim va cd trdn'mach mau. |

Tac dung chéngtang huyét &p cla amlodipin 1 do hidu qué lam gidn tryc
tiép cd trdn mach mau, =

Béc tinh dudgc luc hoc

Cacnghién ctfulam sang phallvalll sit dung indapamiddan trj liéu da chiing
minh tac dyng ha huyét &p cta thudc kéo dai 24 gid. Tac dung nay xuét hién
d nhing mc liéu ma tai dé tac dung lgi tidu & muc dd nhe. iy N
Tac dung chong tang huyét ap clia indapamid lién quan dén viéc cai thién
khé nang thich tng cla dong mach valam gidm sic ¢an ddng mach va toan
bd stic can ngoai ¥i.

Indapamid lam giam phi dai tam that tréi.

Thiazid v& cac thudc lgi tidu tuong tu cé tac dung diéu trj khong tang khi da
vigt qua mot mitc lidu nhat dinh, trong khi cc tac dung bat lgi tiép fuc téng
[én'néu tang liéu. Khbng nén tang liéu néu didu tri khdng c6 hiéu qua.
Indapamid ¢ling da cho thdy viéc diéu tri ngén, trung va dai han trén bénh
nhan tang huyét &p:

1.5mg/10mg

+ khong anh huding.dén qua trinh chuyén héa lipid: triglycerid, LDL-
cholesterol va HDL-cholesteral;

* khong dnh hudng dén qua trinh chuyén hba carbohydrat, thém chi trén
bénh nhén tang huyét 4p cd kém theo déi thao dudng.

Trén bénh nhan ting huyét 4p, diing mét liéu amlodipin m&i ngay lam giam
huyét ap c6 y nghia trén |am sang & cé tu thé ding va nam trong khoang thai
glan 24 giol. Do tac dung khoi d&u cham, amlodipin dung dudng udng khong
gdy hahuytapcdp.

Amlodipin khéng lién quan d&n bat cu téc dung bt Igi no trén chuyén héa
cling nhu sy thay déi lipid trong huyét tuong va thich hap s dung cho bénh
nhén bj hen phé quén, déi thao duting va gat.

Hiéu qua Iam sang va do an toan

Natrixam chua dugc nghién cu trén ty 18 bénh tatva ti vong.

Trong truding hgp clia amladipin, mdt nghién ctiu ngau nhién, mu doi vé ty 18
méc bénh va ty I8 tli vong dudc goi Ia thi nghiém diéu trj tang huyét &p va ha
lipid mau d8 dy phong cac con nhdi mau cd tim (ALLHAT) dugc thyc hign dé
$0 sanh cc thudc diéu tri mdi han: amlodipin liéu 2,5-10 mg/ngay (Uc ché
k&nh calci) hodc lisinopril 10-40 mg/ngay (thuéc e ché enzymenzym chuyén)
|a cac thue didu tri d4u tay so véi thude Igi tidu thiazide, clorthalidon 12,5-25
mg/ngay trong tang huyét ap nhe dén trung binh.

Tong s6 co 33.357 bénh nhan tif 55 tudi trd 1én dugc phan nhém ngéu nhién
va da dugc diéu trj trung binh 4,9 ndm. B&nh nhén c6 thém it nhat mot yéu td
nguy cd bénh mach vanh, bao gém: fru6c day da binhdi mau cd tim hodc dot
quy (>6 thang trudc khitham gia nghién ctru) hodc da cé tién sl xd vila dong
mach khac (tdng s8 51,5%), dai thao dudng typ 2 (36,1%), HDL-C < 35 mg/dL
(11,6%), dé dugc chdn doan phi dai tam thét tréi bang dién tm dd hoic qua
siéu Am tim (20,9%), hién dang hut thudc [4 (21,9%).

Tiéu chi danh gia chd yéu |a cac trudng hgp bénh mach vanh gay tlf vong
hodc nhéi mau cd tim khong,gdy tl vong. Sy khac biét khdng cd y nghia vé
tiéu chi dénh gia chinh gita nhém diéu tri bing amlodipin va nhom didu trj
béng clorthalidon: RR 0,98 khoéng tin cy 95% (0,90-1,07) p=0.65. Trong 84
cac tiéu chi danh gia thi cdp, ty & suy tim (mot bién c6 trong tiéu chi danh
gié tim mach t8ng hgp) cao hon €6 y ngha trong nhém duing amodipin so Vi
nhém diéu tri bing clorthalidon (10,2% so vi 7,7%, RR 1,38, khoang tin cay
95% [1,25-1,52] p< 0,001). Tuy nhién khéng co sy khac biét co y nghia trong
tlf vong do moi nguyén nhén gida hai nhom dung amlodipin va nhém ding
clorthalidon. RR 0,96, khodng tin cay 95% [0,89-1,02] p=0,20.

Quén thé bénh nhi

Hién chua cd cac dii liéu vé viec sit dung Natrixam trén tré em.

TiNH CHAT DUGC BONG HOC

Si dung ddng thai indapamid va amlodipin khong lam thay ddi cac dac tinh
dugc ddng hoc khi so sanh véi ding céc thudc riéng I&.

Indapamid:

Indapamid 1,5 mg dugc cung edp dudi dang lidu gidi phong kéo dai dya trén
¢6t (matrix) trong d6 hoat chét dugc phén tan trong chdt mang cho phép giai
phéng tl tif indapamid.

Lugng indapamid giai phdng dugc hép thu nhanh va hoan toan qua dudng
tiéu hoa,

Thifc &n lam tang nhe t5c d¢ hép thu nhung khdng anh hudng dén lugng hoat
chét dugc hép thu.

Néng a6 dinh trong huyét thanh sau khi ding liéu don xudt hién khodng 12
gid sau khiudng, Iigu I&p lailam giam sy dao dcng néng dé thudc trong huyét
thanh gida 2 liéu. C6 sy dao déng gilla cc ca the.
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Phén bé:

Ty Ié gén véi protein huyét tuong cla indapamid 12 79%.

Thai gian ban thai trong huyét tudng tif 14 dén 24 gid (trung binh 18 gid).
Trang thai én dinh dat dugc sau 7 ngay.

Dung liéu I3p lai khéng gay tich Iy thuéc.

Théi tri:

Thudc théi trlf chd yéu qua nudc tiu (70%.liéu) va qua phan (22%) dudi dang
chét chuyén héa khong cé hoat tinh. ' '

Céc théng s6 dugc dong hoc khdng thay ddi trén bénh nhan suy than.
Amlodipin:
Amlodipin dugc cung c&p dudi dang liéu giai phdng tic thai.

Sau khi uéng lidu diéu tri, amlodipin dugc hdp thu tét véi ndng do dinh trong
mau nam trong khoang 6-12 gid. Sinh kha dung tuyét déi dugc udc tinh ndm
trong khoang tli 64 dén 80%. Thé tich phan bd nam trong khoéng 21 /kg. Cac
nghién ctu in vitro cho théy khodng 97,5% amlodipin Iuu hanh trong tudn
hoan gén vdi protein huyét tudng.

Sinh kha dung ciia amlodipin khang bi anh hudng bdi thiic an.

Thai gian ban thai pha cudi clia thuc trong huyét tuong vao khoang 35-50
gidr va phii hop vdi liéu dung mét 14n trong ngay. Amlodipin dugc chuyén héa
chl yéu tai gan thanh cac chét chuyén héa khdng ¢ hoat tinh véi 10% thudc
me va 80% céc chél chuyén héa dugc thai tri qua nudc tidu.

Su dung trén bénh nhan suy gan

Hién cac di ligu Iam sang vé viéc dung amlodipin trén bénh nhan suy gan
con rét han ché. Bénh nhén suy gan lam gidm d9 thanh thi cia amlodipin
ddn dén kéo dai thai gian ban thai va 1am tang AUC khoéng 40-60%.

Théi gian dat ndng do dinh trong huyét tuong clia amlodipin trén bénh nhan
cao tudi tuong ty nhu trén bénh nhén tré tudi. D6 thanh thai cla amlodipin ¢6
xu hudng giam dén dén tang AUC va théi gian ban théi thai trif trén bénh nhan
cao tudi. Tang AUC va thdi gian ban thai trén bénh nhan bi suy tim sung huyét
dling nhu du kién trén nhém tudi bénh nhan nghién cuu.

CHIBINH
Natrixam dugc chi dinh thay thé trong diéu tr ting huyét 4p cho bénh nhén
da dung indapamid va amlodipin riéng ré co cling ham lugng.

LIEU LUGNG VA CACH DUNG

Liéu lugng

U6ng méi IAn mot vién mot [4n mi ngay, nén dung vao budi séng. Ung vién
nén nguyén ven vdi nudc, khdng nhai thudc.

Dang phéi hop liéu cd dinh khdng phi hop véi diéu tri ban ddu. Chi dung cho
bénh nhén dé dung indapamid va amlodipin riéng ré c6 cing ham lugng
Né&u cén thiét phai hiéu chinh lidu, c4n chinh liéu trén ting thanh phén béng
cach dung phdi hop cac vién dan thanh phén.

D8i tugng dc bigt

Tré em

D0 an toan va hiéu qua cla Natrixam trén tré em va tré vj thanh nién chua
dudc thiét 1ap. Hién chua c6 di liéu.

%bénh nhén suy thén nang (dd thanh théi creatinin dudi 30ml/phdt), chdng
chi dinh diéu tr| bdng Natrixam.
G bénh nhan suy than mdc d nhe dén trung binh, khdng cn hidu chinh liéu.

Ngudi cao tuéi c6 thé dudc diéu trj béing Natrixam tity theo chdc nang thén.

nh nhan n:
%bénh nhan suy gan nang, chdng chi dinh dung Natrixam.

Liéu khuy&n c4o clia amlodipin chua dugc thiét 1ap & b&nh nhan suy gan mic
dé nhe dén trung binh; do dé cén than trong khi lua chon liéu va cén khdi tri
vdi liéu & mic thap dudi cia khodng lidu cho phép. : "'
Cach diing

Sif dung duting uéng.

CHONG CHi BINH

- Mén cam véi bt e thanh phén nao ciia thue, véi cac thude sulfonamid
khac, vdi cac déin chét dihydropyridin hosic véi bat cd t& dugc nao

- Suy than nang (d thanh thai creatinin dudi 30ml/phdt)

- Suy gan nang hodc bénh nao do gan géy ra

- Noing do kali trong mau thap

- Phu ni dang cho con bu

- Ha huyét ap nghiém trong

- S6c (bao gom ca séc tim)

- Tac nghén duting ra clia tam that tréi (nhu hep dong mach chi mdc do néng)

+Suytim c6 huyét dong khdng 6n dinh sau nhdi mau co tim cép,

CANH BAO DAC BIET VA THAN TRONG KHI SUDUNG
Cénh bdo dic biét

Bénhndodogangdyra:

Khi gan bj suy, cée thudc lgi tiéu lién quan t6i thiazid c6 thé gay ra bénh néo
do gan, ddc biét trong truting hop mét can béing dién gidi. Do c6 méatindapamid,
¢&n ngling udng Natrixam ngay I&p tdc néu tinh trang nay xdy ra.

ng:
D4 c6 b4o céo vé phan ling nhay cAm anh sang do cAc thiazid va céc thudc
Igi tiéu lién quan 16i thiazid. Néu phan tng nhay cam anh sang xay ra trong
qua trinh diéu trj, bénh nhan dugc khuyén céo ngung diéu trj. Néu viéc sl
dung lai thudic 10i tiéu dudc cho 1a cAn thiét, bénh nhan dugc khuyén céo bao
vé nhiing viing da tiép x(ic véi anh sang mét trdi hodc vditia UVA nhén tao.
Than trong khi si dung

Con tang huyét ap:

D6 an toan va hiéu qua cia amlodipin trén can tang huyétap chua dugc thiét
lap.

&n bang n ién giai:
* Natri huy8t tuang:; | '
Phéi kiém tra thdng s6 nay trudic khi bat ddu diéu tri, sau d6 tién hanh kiém
tra thuding ky. Gidm néng do natri c6 thé khdi ddu khong c6 triéu ching dic
biét va do dé viéc kiém fra thuding xuyén 1a cin thiét. Kigm tra c&n tién hanh
thudng xuyén hon & ngudi gia va bénh nhén xd gan.
Diéu tri bAng thudc loi tiéu nao ciing c6 thé gay ha natri huyét, ddi khi gy hau
qué rét nghiém trong. Ha natri huyét kém gidm dung lugng mau 6 thé gay
mét nudc va ha huyét ap thé dung. Sy mét di déng thdi-céc-ion clorua co thé
dén dé&n nhiém kiém chuyén hoa thil phat: tn sudt va muc d6 cla tac dung
nay la nhe,
* Kali huy8t tuong
Ha kali mé&u Ia nguy cd chinh khi ding thuéc Igi tiéu nhém thiazide va céc
thudc Igi tiéu c6 lién quan t6i nhom thiazide. C4n ngan ngitanguy co bét ddu
giam néng do kali huyét (<3,4 mmol/l) & mot s6 nhém bénh nhan co nguy ¢o
cao nhu ngudi gid, bénh nhén suy dinh dudng, va/hodc dang udng nhiéu
thudc cling lic, bénh nhan xo gan ¢6 phi va cf trudng, bénh nhan bj bénh
mach vanh va bénh nhan suy tim. Trong nhiing truting hgp d6, ha kali huyét
SE lam gia tang ddc tinh trén tim cla digitalis va nguy cd loan nhip tim.
Bénh nhan c6 khodng QT dai cing cé nguy ¢, mac di nguyén nhan Ia b4m
sinh hay do qua trinh diéu trj. Ha kali huy&t cing nhu nhip tim cham s& la y&u
18 thiic dy nguy cd khdi phét loan nhip tim nghiém trong, déc biét 1 nguy co
xodn dinh, c6 thé dan dén tif vong.
Trong t4t ca céc trudng hop trén, cAn tién hanh kiém tra thuding xuyén néng
d0 kali huyét. Lan do kali huyét d&u tién nén tién hanh trong tuén déu diéu tri.
Néu phat hién ndng d6 kali huyét thap cén diéu chinh.
* Calci huyét tuong:
Céc thudc lgitiéu nhom thiazide va lién quan tdi nhom thiazid ¢6 thé lam giam
bai tiét calci qua dudng niéu, gay ra sy tang nhe va thoang qua ndng dg calci
mau. Sy tang dang ké néng do calci ¢ thé lién quan ti ching ting nding
tuyén cén gidp chua dugc chan doan trudc do. Trong truting hop d6, ¢dn ngung
viéc dung thudc trude khi kidm tra chic nang tuyén can giép.
Glucose mau:
Do c6 mat indapamid, kiém soat ndng d6 glucose méau 12 quan trong & bénh
nhan déi thao duong, dédc biét khi nbng dg kali mau thap.

Bénh nhan suy tim cdn dugc diéu trj mét cach than trqné."Trong mot nghién
cUu dai han, ¢o ddi ching vai gia dugc trén bénh nhan suy tim nang (NYHA
d Il va ¢ IV), tinh trang phii phdi xay ra vdi tAn suét cao hon trong nhém
diéu tri bang amledipin so véi nhém chiing. Thudc chen kénh calci bao gém
ca amlodipin c&n dugc st dung mot cach than trong trén bénh nhan suy tim
sung huy8t, do c&c thuc nay c6 thé 1am tang nguy ca céc bién ¢ tim mach



https://trungtamthuoc.com/

va tif vong xy ra sau do.

Chic nang than:
Céc thudic Ioi tiéu nhom thiazid va lién quan dén nhom thiazid chi phat huy
dy d0 hiéu qua khi chic nang than binh thuding hodc chi suy than nhe (nén
db creatinin huyt tudng thdp hon 25mg/l, nghiala 220 ymol/l & ngudi l6n. g
ngudsi gia, gia trj creatinin huyét tuong can dugc hiéu chinh theo do téi, can
nang va gIGI tinh ctia bénh nhén.
Gi&m thé tich tuén hoan, thif phét sau khi mé&t nudc va natri do dng thudc lgi
tiéu'khi bt ddu diéu tri d&n dén gidm loc cAu than. Didu nay gy tang ure mau
vatang creatinin huyét tuong. St anh hubng tam thdi nay trén chiic nang than
khﬁ'ng géy bién chiing & bénh nhan ¢6 chic ndng than binh thudng, tuy nhién
c6 the gay trdm trong thém & bénh nhan trude dé bj suy than.
Amlodipin c6 thé dung & bénh nhan suy than & 1iéu thong thudng. Sy thay
d6i ndng d amlodipin huyét tuong khéng tudng quan véi mic do suy than.
Amlodipin khong dudc loai trif qua loc mau.
Téc dong clia dang két hap Natrixam vén chua dugc kiém tra trén bénh nhan
c6 suy gidm chic néng than. Trén bénh nhén suy than, liéu Natrixam cén
tuéin thi theo lidu cla tiing thanh phén khi diing don 1é.
Acid uric:
Do c6 mét indapamid, nguy cd méc bénh gut eé thﬁ gia téng trén bénh nhén
tang acid uric rnau J

f
Thdi gian ban 1hé| ctia amlodipin kéo dai va dién tich dudi dudng cong cao
hon & bénh nhan suy gan; liéu khuyén cdo cha ddi fugng nay vén chua dugc
thiét 1ap. Do dé amlodipin cAn dugc khdi trj 8 liéu thép nhat clia khodng liéu
va cAn than trong khi b4t ddu diéu trj cling nhu khi tang lidu.
Téc dong clia dang két hgp Natrixam vén chua dugc kiém tra trén bénh nhan
suy giam chtc nang gan. Theo nhu tac dong clia tiing thanh phén indapamid
va amlodipin, ch8ng chi dinh dung Natrixam trén bénh nhan suy gan néing, va
cén than trong @ bénh nhan suy gan mdc dd nhe dén vira.

i

Ngub‘i ¢ao tudi cdn dUQc didu tri véi Natrixam thy theo chic ndng thén.
Ta duoc: "
Khéng nén dung Natrixam trén bénh nhan cd van dé di truyén hiém gap khong
dung nap galactose, thiéu hyt Lapp lactase hodc kém hdp thu
glucose-galactose.

TUONG TAC VI CAC THUGC KHAC VA CAC DANG TUONG TAC KHAC
Lién quan t6 mid:

i c
Lithi:
Sy gia tang lithi huyéttuang vdi tridu chimg clia finh trang qua liéu, tuong ty
khi ap dung ché& do &n khdng mudi (bai tiét lithi qua dudng niéu gidm). Tuy
nhién, néu c4n duing thudc Igi tidu, c4n kiém soat chat cha ndng A6 lithi huyét
tuong va cdn higu chlnh Iléu
Phéi hop cén than
Thudc géy hién tuqng xoén dinh:
- Thuéc chdng loan nhip nhém'la (quinidin, hydroquinidin, disopyramid),
- Thudc chdng loan nhip nhém Il (@miodaron, sotalol, dofetilid, ibutilid),
- Mét s thudc chdng loan thin:
Cacthudc nhom phenothiazin (chlorpromazin, cyamemazin, levomepromazin,
thioridazin, trifluoperazin), cac thudc nhém benzamid (amisulprid, sulpirid,
sultoprid, tiaprid), céc thuc nhém butyrophenon (droperidol, haloperidol)
Céc thuéc khac: bepridil, cisaprid, diphemanil, erythromycin dudng tinh
mach, halofantrin, mizolastin, pentamidin, sparfloxacin, moxifloxacin,
vincamin dudng tinh mach.
Téang nguy cd loan nhip thét, d&c biét 1a xodn dinh (gidm kali huyét la mét yéu
16 nguy co). CAn kiém soat sy gidm kali huy&t va diéu chinh néu cén thiét
trude khi sti dung dang phéi hop nay. Kiém soat vé 1am sang, céc chét dién
gidi trong huyét tuong va dién tam do.
Hay st dung céc chét khéng c6 nguy co gay xaén dinh khi dang trong tinh
trang ha kali huyét.
Céc thuc chéng viém phi steroid (N.S.A.L.D) (duang diing toan thén) bao
g6m cac thudc (ic ché chon loc COX-2, acid salicylic liéu cao (> 3g/ngay):
C6 kha néng Iam giam tac dung chéng tang huyét 4p cla indapamid.
Nguy cd suy than c&p d bénh nhan mat nudc (d6 loc cAu than gidm). Tién

hanh bl nudc cho bénh nhan; kiém soét chic nang than khi bét ddu diéu tri.
Céc thudc tc ché enzym chuyén angiotensin:
Nguy co ha huyét ap d6t ngot vashodc suy than cdp khi diéu tri bang motthudc
{c ché enzym chuy&n xudt hién khi bénh nhan dang ¢ finh trang mét natri
(d&c biét & bénh nhan bi hep dong mach than).
Obénh nhan tang huyét &p, khi viéc diu tri bing thu6e loitiéu trude d6 c6 thé
gdy ra mét natri, c4n phéi:
+ Hodc diing thudc Igi tiéu 3 ngay trudc khi bat dau diéu tri bing thudc ic.ché
“enzym chuyén, va bit d4u dung lai thudc Ioi tiéu ha kali néu cén thiét;
-H gﬁc diing lidu khdi d&u th&p thudc Uc ché enzym chuyén va téng lidu dan

dan.
3 bénh nhén suy tim sung huyét, bat d4u didu trj véi lidu rét thép thudc e
ché enzym chuyén, c6 thé sau khi giam liéu thudc Igi tidu ha kali dung déng
thai.
NGi chung, c4n kiém soét chic nang than (creatinin huyét tudng) trong nhiing
tuén déu tién b4t du diéu tri bang thudc tc ché enzym chuyén.
Céac thuéc khéc géy ha kali: amphotericin B (duging tinh mach), gluco- va
mineral-corticoid (diing dudng toan thin), tetracosactid, thuéc nhuén
trang kich thich:
Tang nguy co ha kali huy8t (tée dung hiép déng cong).
Theo ddi kali huyét tudng va diéu chinh néu cén thiét. Candéc biét iuu y trong
truding hop diéu tri déng thdi véi nhom digitalis. St dung céc thude nhuan
trang khong kich thich.
Thudc nhom digitalis:
Ha kali huy&t dén t6i cac tac dung dc clia nhom digitalis.
Cén kiém soat kali huyét tuong va dién tam dé va, néu cén thiét, diéu chinh
viéc diéu tri.
Baclofen:
Téng hiéu qua chdng tang huyét ap.
Bu nudc cho bénh nhan; kiém soét chic nang than khi bét ddu diéu tri.
Allopurinol;
Didu trj déng thdi véi indapamid c6 thé tang nguy cd phan (ng mén cim véi
allcpurlnnl
Phéi
Thuée Igi tiéu g:ﬁ kali (amilorld spironolacton, triamteren):
Trong khi s phéi hgp hop Iy co Igi & mdt sd bénh nhan, sy gidm hodc tang
kali huy8t (d4c biét § nhilng bénh nhan suy than hodc d4ithéo duding) c6 thé
van x4y ra. Can kiém sodt ndng d kali huyét va dién tam d6, néu cén thiét,
cén xem xét lai viéc didu tri.
Metformin: ;
Su gia tAng nguy co géy nhiém acid lactic clia metformin do khé néng gay
suy than chic nang lién quan dén gl tiéu va déc biét véi thude Ioi tiéu quai.
Khéng dugc dung metformin khi creatinin huyét tugng vugt quéa 15mg/l
(135umol/l) § nam gidi va 12mg/l (110 pmol/l) & ni gidi.
Thudc c&n quang chia iod:
Khi céc thudc Igi tiu gay mét nudc, nguy cd suy thén cép tang 1én, déc biét
khi bénh nhan st dyng lidu cao thude can quang chuaiod.
Can bl nudc trudc khi sif dung céc thudc chia iod.
Céc thudc chdng trdm cam tuong ty imipramin, thudc an thin:
Tac dung chdéng tang huyét ap va nguy cd ha huyét &p thé difng déu tang Ién
(tac dung hiép déng cdng).
Calci (dang mudi):
Nguy cd tang calci huyét do sy gidm bai tiét calci qua nudc tiéu.
Ciclosporin, tacrolimus:
Nguy co tang creatinin huyét tudng khong kem theo bét cif thay ddi nao vé
ndng d9 ciclosporin trong tuén hoan, ngay ¢4 trudng hop bénh nhan khéng
bj mé&t nudc hay mét natri,
Céc thude nhom corticosteroid, tetracosactid (dung dudng toan than):
Lam giam tac dung chdng tang huyét ap (gilt nudc/natri do cac thude nhém
corticosteroid).

i t6i amlodipin:
Dantrolen (dang truyén): Trén déng vét, rung thét va tryy tim mach dan dén
ti vong dé dugc ghi nhan lién quan dén tang kali méau khi két hgp verapamil
va dantrolen truyén finh mach. Do nguy cd tang kali mau, khuyén céo nén
tranh dung déng thdi thude chen kénh calci nhu amlodipin vdi dantrolen trén
bénh nhan c6 kha nang tang than nhiét &c tinh va trong diéu tri ting than nhiét
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4c tinh.

Khong khuyén co dung déng thai-amlodipin ciing véi budi hodc nudc ép budi
do sinh kha dung cdia thuc c6 thé tang & mt s6 bénh nhan, dén dén ting
tac.dyng lam giam huyét ap.

Céc thuc tc ché CYP3A4: Sirdyng dong thoi amlodipin véi céc thudc Uc ché
manh hoéc trung binh CYP3A4 (c4c thudc tc ché protease, cac thubc khang
ndm dén chét azol, cdc macrolid nhu erythromycin va clarithromycin,
verapamil hoAc diltiazem) c6'thé 1am ting dang ké néng dd amlodipin trong
tudn hoan. Biéu hién 1am sang tudng ting vdi sy thay déi duge déng hoc nay
clia thuc c6 thé rd hon & bénh nhan cao tudi. Do dé, c6 thé cn phai theo
ddi 1am sang va diéu chinh lidu.

Téng nguy co ha huyétap & nhiing bénh nhan dang diing clarithromycin cling
véiamlodipin. Khuyén co cén theo ddi chét ché nhing bénh nhan dung déng
thdi amlodipin vdi clarithromycin.

: Chua cé dif liéu vé &nh hudng cla cac thube
gay cam (ng CYP3A4 véi amlodipin. Si dyng déng thdi véi cac thude gay
cam (ng CYP3A4 (nhu ritampicin, hypericum perforatum) cé thé lam gidm
néng dé amlodipin trong huyét tuong. Nén than trong khiding amlodipin cling
cac thudc gay cam Ung CYP3A4.

Téc ddng clia amlodipin lén phing thudc khac:

Téc dung giam huyét &p clia amlodipin cong hudng véi tac dong gidm huyét
ap clia cac thube chong tang huyét ap khéc.

Trong céc nghién ciiu tuong tac thuc trén 1dm sang, amlodipin khéng anh
hudng dén dugc déng hoc clia atorvastatin, digoxin, warfarin.

Tacrolimus: Nguy cd tang ndng dé tacrolimus trong mau khi dung cung véi
amlodipin. D& tranh doc tinh cla tacrolimus, viée dung amlodipin G bénh nhan
da dung tacrolimus c4n phai theo déi ndng d¢ tacrolimus trong méu va diéu
chinh liéu cla tacrolimus néu can thiét.

Ciclosporin: Chua ¢d nghién clu tudng tac thudc nao dugc tién hanh vdi
ciclosporin va amlodipin & nhng ngudi tinh nguyén khée manh hodc nhiing
quén thé khac trii nhiing bénh nhan ghép than, ma ndng dé déy cla ciclosporin
bién ddi tang (trung binh 0%-40%) da quan s&t dugc. Cén theo ddi nong do
ciclosporin 8 nhiing b&nh nhan ghép than dung amlodipin, va nén giam liéu
ciclosporin néu cén.

Simvastatin: Sit dung ddng thai amlodipin 10 mg liéu I&p lai va 80 mg
simvastatin |am ting 77% ndng do simvastatin trong tuén hoan so véi khi
diing simvastatin don dc. Trén bénh nhan dung amlodipin, lidu t6i da clia
simvastatin la 20 mg/ngay.

KHA NANG SINH SAN, CO THAI VA CHO CON BU

Dua trén tac dong cuia titng thanh phén trong dang bao ché két hgp nay trén
phu ni c6 thai va cho con bu:

Khéng khuyén céo dung Natrixam trén phu ni ¢ thai.

Chdng chi dinh dung Natrixam khi cho con bu.

Co thai

Lié Wi ind! d
Khéng cé hodc cé rat it d liéu (dudi 300 phy ni c6 thai) v8 viéc st dung
indapamid trén phy nil cé thai. St dyng kéo dai thiazid trong 3 thang cugi
clia thai ki ¢ thé lam gidm thé tich huyét tuong cia ngudi me ciing nhu gidm
Iuu lugng mau t& cung - nhau thai, tir d6 6 thé dén tdi thidu mau cung cép
cho bao thai - nhau thai va gay cham phét trién thai nhi. Ngoai ra, hiém gép
céc b4o céo ha glucose huyét va giam tiéu c4u & tré s sinh sau khi tiép xic
ngén han véi thudc.

Céc nghién clu trén dong vat khéng chi ra tac dong géy hai tryc tiép hodc
gién tiép I&n ddc tinh sinh san.

Dl lidu vé do an toan ctia amlodipin trén phu nil cé thai chua dugc thiét lap.
Trong c4c nghién cliu trén ddng vét, doc tinh sinh san da dugc quan sat théy
khidiing ¢ liducao.

Phu niicho con ba

Lién quan tdi indapamid

Hién khong c6 di dil liéu vé sy bai tiét cling nhu chuyén héa indapamid qua
sa me. Méan cdm vdi céc thudc 1a ddn chat sulfonamide va ha kali huyét co
thé xay ra. Khdng thé loai trif nguy cd déi vdi tré méi sinh/tré so sinh.
Indapamid li&n quan mat thiét 16i c4c thuée gi tiéu nhém thiazid, diing trong
khi cho con b s& gay sy giam tiét sfa hoac tham chi la mét stia.

i b
Hién van chua xac dinh dugc liéu amlodipin c6 bai tiét qua siia me hay khdng.
Khé néng sinh s&n

Lién quan tdi indapamid

Céc nghién cliu vé doc tinh sinh sén cho thdy khong c6 tac dong 1én kha nang
sinh san cia chudt cong cai va chudt cdng dyc. Khong cd tac déng nao Ién
khé néng sinh san cua nguoi dugc dy doan.

Sy thay ddi c6 héi phuc vé mat sinh hoa & déu tinh trung da dm;lc ghi nhan
trén mét s6 bénh nhan dugc diéu trj bing cac thudc chen kénh calci. Chua
0 dl céc dil liéu Iam sang vé kha néng anh hudng clia amlodipin trén kha
néng sinh san. Trong mdt nghién ciu trén chudt cdng, da ghinhén tac dung
bét Igi trén kh& n&ng sinh san clia chudt cdng duc.

TAC DUNG BOI VOI KHA NANG LAI XE VA VAN HANH MAY MOC
Natrixam c6 tac dong nhe dén trung binh trén kha nang lai xe va vén hanh
may moc:

- M&c du it nguy co véiindapamid nhung cd thé xAy ra nhiing phén (ng khéc
nhau lién quan dén ha huyét 4p & mét vai bénh nhan, dic biét 8 giai doan dau
diéu tr| hodic khi bénh nhén sif dung thém mét thudc ha huyét &p khéc.

Do d6, kha nang l4i xe va van hanh may méc c6 thé bj anh hudng.

- Amlodipin c6 thé c6 anh hudng tif nhe dén vila trén kha nang I4i xe va van
hanh méay méc. Néu bénh nhan diing amlodipin ¢6 trigu chiing hoa mat, dau
d4u, mét méi hodc budn ndn, kha nang phaning c6 thé bianh hudng. Khuyén
céo than trong déc biét & giai doan dAu diéu tri.

TAC DUNG KHONG MONG MUGN

T6ng két da lidu vé do an toan

Céc téc dyng khong mong mudn dugc bao cao phd bién nhét cla indapamid
va amlodipin bao gém ha kali huyét, budn ngt, chéng méat, nhic du, suy
giam thj luc, chiing nhin déi, dénh tréng ngyc, dd biing mét, khé thd, dau bung,
budn ndn, khé tidu, thay ddi thoi quen cla rudt, tidu chay, t4o bon, phét ban
dét san, sung mét ca chan, chudt rit, phu né, mét mi va suy nhuge,

Bang liét ké cac phén (ing bt lgi:

Céc téc dung bat Igi dudi day da dugc ghi nhan trong qua trinh diéu tri bang
indapamid va amlodipin theo tan sudt nhu sau: R&t phé bién (21/10); thuéing
gap (>1/100 dén <1/10); it g&p (>1/1000 dén <1/100); hiém g&p (>1/10000 dén
<1/1000); rét hiém gép (<1/10000); chua biét rd (khong udc tinh dugc tit céc
di ligu hién cd).

MedDRA
Phan logitheo | |, TACIUNG b
hé cd quan f3.Mmong Muph Indapamid Amlodipin
Nhidm khuin va Viam mii . it oa
i ky e tring | V06 mai gép
Gi&m bach c4u RAt hiém gép Rét hiém gap
R&i loan trén Giam tiéu cdu Rithiémgap | Réthiém gép
mau va h@ bach | Mt bach c4u hat Rét hiém gép -
huyét Thiumaubdtsin | RAthismgap | -
Thiéu méu tan huyét Rt hiém gép -
dﬂgm hé mién Qué mén - Rt hiém géip
Thuan
Trong cdgf: ga#ﬂn cly
lim mg. na Kall huydt
e
" I
Hakali huyét g‘;:: hin vi < 3.2 | "
Réi loan chuyén '”"'i‘ﬁ;sw .
sav
o Sau rzmﬁn% o
hoa va dinh olim tung bish
dudng huyéti40,23 mmou
Téng glucose huyét | - Réthiém gép
Téng calci huyét R4t hiém gap
Ha natri huy&t kém :
gi&m thé tich tudn hoan* Chusa bidtss
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' MedDRA ye.) r MedDRA
Phan loai theo mﬂ:‘;:nﬂﬂﬂ ! Tén sudt . Phén logi theo monm ::ngn e b3 Tén sudt _
hocoquan | nOPEmORgmUIR (TR et T Amlodipin’ hé co quan jngng mong Indapamid Amiodipin
Mét ngdi . I ' ft gap ! Pau bung Thudng gép
Thay d8i tam trang o : Budn ndn Hiém gép Thudng gap
Rellogntém | (bao gom o) gep Non it gap itgap
| TrAm cam it gap Kho tiéu s i )
e oy oy Thay d8i théi quen di
| Léin lon Hiém gap Réiloantidy | v sinh Thudng gdp
: Ehwgggli 0 e " | Kh migng Hiém gap it gap
Butin ngl E, :; 3 ; i d?;f: Viém tuy Rét hiém gap Rat hiém gép
ri) . : Viém da day - Rét hiém gap
Thubng 68 * Téng sn nudu Rét hiém gép
(d&c biét & giai - Tiéu chay - Thuding gap
Chaéng mat - i
' :g}an déu diéu Téo bon Hiém gap Thudng gp
A i Viém gan Chuabiéts | Rethiémgdp
vigish Thuting gép. vang d Rét hiém
Pau ddu Hiém gap e bibt Aglat :?tiwn i 3o W
doan du diéuy. Bat thuding chic néng Réit hiém gip Y
tr) gan
Run it gaip Phat ban dat san ;l'huang gép |
RGilogn héthén [ I Ban xudt huyét t gdip Itgzp
kinh Ao g tgdp Rung téc itgap
Ngét Chuabiétrs | ftgap Méit mau da Itgap
: : Tang tiét mé hoi It gép
Gi&m cam gidc ft gap Nota fgap
Liétnhe Hiém gép it gap Banda itgap
Téng truong luc co R4t hiém gap Ngoai ban - 4 - Itgap
5 . - Phu mach Rét hiém gép Rét hiém gap
Bénh ly thn kinh ngoai ; o i ;
bién / Rét higm gip :i‘ "j“;g" :: va | May day Réthiémgip | itgép
RGi loan ngoai thap © oo oo Dée hoai i bidu bi Réthiémgap: | -
(n6i chifng ngoai thép) Oy el Hoi chng Steven
-+ Johioon Rét hiém gap Rt hiém gap
C6 khé nang khéi phat
bénh nao gan trong Chuabiét rd - Héng ban da dang Rét higm gap
trigng hop suy gan Viém da tréc vy Rét hiém gap
Suy gidm thi e Chuia biét r Thuding géip Phi Quinck Réthiém gap
Réiloantran | Ching nhin doi Thuding gép ch 5ni .. | Pactbaocé =
g : 115 g i i 51 AP 55 b i o
Can thi Chuabiét 1o " "Ny cdim &nhiséing °' 1" e Ui, | Rt flémiglp
Tam nhin md Chua biét & . sang
Réiloantaiva | Y1ai It gip Sung mét ca chan Thudng gap
mé dao Chéng mét Hiém gép Bau khop c ftgtp
Bénh tr6ng ngyc Thudng gap Dau co - It gap
‘Réi loan co b - i
Nhéi mau cd tim RAt hiém gap xuongvame | Chudtrat . Phé bién
Réi loan trén Loan nhip tim (bao gém fién két Bau hing todp
tim nhip tim cham, nhip | Réthigmgap | Itgap C6 kha nang bi trdm
nhanh that va rung nhi) trong thém bénh lupus | Chua biét rd -
Xodn dinh (nguy cotl | o e ban 48 hé théng
vong) | R6iloan tidutien |- ) 6y Jo1 plghpl it ng
B4 bing mat Thuong gap R loan than va | T16u dém 5 Thgsp
RGi loan mach | Ha huyét ap Rt hiém gap it gap nude tidu Tiéu nhidu it gap
Viém mach Rt hiém gap Suy théan Rt higm gap
_ Réi loan chic ndng ks
RGi loan hé hép, | Khé ll_'l_ﬂ‘ . Thudng gép R&i logn hé sinh | cudng dudng 2 - It gﬁp
léngngycva san va tuyén vi
trungthét | Ho ftgdp SR PNG héa tuyén vi : it géip
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Ph!“:f:ll:tt?lm The dyng Tt
hhcoquan | NONGmOng mudnii T E T Amlodipin
Phis - Rét phd bién
Mét méi Hiém gap Thudng gap
Pau nguc - It gap
Ré&i loan chung
log Suy nhugc Thudng gép
Pau . it g&ip
Khé chiu It g3p
Téng cén it g&p
Giam can ft gap
Kéo dai khoang QT :
trén dién tam 6 Chuabiftsd
Chua biét rd
Cén cdn nhic rdt kT
sy phis hop cda céc
Téng glucose mau thu6ic loi tidu nay &
A
Céc théng sd Haso g
gwua biét rd
oohiimgh
nn%gugﬁcc;; iy
ndy phdi dugc cdn
Tang acid uric mau nhde ci‘r; .'P;ﬂn h?‘b_ -
1n i
Southoko 8k o’
duting
Téng enzym gan Chua biét rd R4t hiém gap**

*chiu tréch nhiém cho su mét nudc va ha huyét 4p tu thé ding. Sy mét déng
thoi ion clo cd thé dAn t6i nhiém toan chuyén hda b trit thi phat: tén suét va
muc d cua tac dong nay thuding nhe.

*'phén I6n lién quan dén sy tdc nghén dudng mét

B4o cdo cac phan ling g Igi bj nghi ngd dugc béo cdo sau khi thudc dugc

cép phép 1a rét quan trong. B&o céo nay cho phép tiép tuc theo ddi can bén
gida Igi ich/nguy cd cla thudc. Céc nhan vién y té duge yéu cdu bdo cdo bét
cif phan (ing bat Igi nghi ngd nao vé hé thdng bao cao qudc gia.

QUA LIEU
Khoéng c6 di liéu vé sU dung qué liéu Natrixam trén ngusi.
D6i véi indapamid:

Indapamid khong ¢6 ddc tinh & liéu x&p x| 40mg, khodng 27 [4n liéu diéu tr.
Céc déu hiéu ngd doc cép tinh ndibat 12 réi loan nudc/dién gidi (ha natri huyét,
ha kali huy&t). Trén |&m sang, c6 kha nang budn ndn, nén, ha huyét p, chuét
r(it, chong mat, budn ngd, 1An 16n, da nidu hoac giam nidu dén mic bi tiéu (do
gidm thé tich tudn hoan).

Bidu i

Bién phap ban ddu bao gdm dao théi nhanh céc chéat dua vao hé tiéu hda
béng cach rifa da day va/hoéc udng than hoat tinh, tiép theo d6 Ia khdi phuc
lai sy c&n béng nudc/dién giai trd vé mic binh thudng tai mét trung tam y &
chuyén khoa. n
B4i véi amlodipin: .

D ligu vé qua liBu 6 nguadi con han ché.

Céc dil liéu hién c6 cho théy qué liéu nghiém trong c6 thé dén d&n gian mach
ngoai bién qua mic va cé thé gap nhip tim nhanh do phén xa. Ha huyét ap
toan than than rd rét va cé thé kéo dai dén muc sdc va bao gém ca sdc dén
dén tlf vong da dugc ghi nhan.

Didu tri :

Ha huyét &p rd réttrén |am sang do qua liéu amlodipin cdn cac hoat déng hd
trg cho tim mach bao gém theo ddi thuding xuyén chic néng tim va hé hép,
@ phis clia c4c chi va chi y dén thé tich tudn hoan va lugng nudc tiéu.

St dung mét thudc co mach c6 thé coich trong viéc phuc héi trudng Iic mach
méu va huyét ap trong truding hop khéng cd chéng chi dinh. Calci gluconat
truyén tinh mach c6 thé c6 hidu qué d6i khang lai tac dung cta thudc chen
kénh calci.

b

Rila da day c6 thé ¢ gia tri trong mot s trudng hop. Trén ngudsi tinh nguyén
khde manh, viéc st dung than hoat dén 2 gid sau khi dung amlodipin 10 mg
dé cho théy lam gi&m ty & hép thu clia amlodipin. Loc mau khong ¢ hiu qué
do amlodipin gén nhiéu véi protein huyét tuong.

HAN DUNG: 2 nim ké til ngay san xuét

DIEU KIEN BAO QUAN

D& thudc ngoai tAm tay va tAm vdi cla tré em,
Khang st dung thudc sau khi da hét han st dung ghi trén vo hop va vi thude.
Béao quan dudi 30°C.

Khéng d6 thuéc qua dudng nudc théi hodc réc thai sinh hoat. Hay hdi dugc s
clia ban céch i Iy néu ban khang sir dung thuSc nia. Diéu nay sé gilp bao
vé mbi truding.

Chi gidly phép kinh doanh
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