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1. D8u hiéu va cdnh béo dac biét

Thuéc nary chi ding theo don cia béc si.

Doc ky huéng dén st dung truéc khi ding thusc.

Théng béo ngay cho bac sThodic dugic sTnéu gdp bét ky tac dung khéng mong mudn nao
khi s&’ dun lggac.

Néu cén thém théng tin, hay héi y kién béc sthodic duoc st cia ban.

D& thudc xa tam tay ca tré em.

2. Thanh phén thudc
M&i vién nén cha 5,00 mg amledipine (uong ducng 6,944 mg amlodipine besylat).. .

Ta dugc: magnesi stearat, tinh bot natri glycolat (loqi A, cellulose vi tinh the, calci hydro
phosphat khan.

3. Dang bao ché cba thudc

Vién nén.
Vién nén maw tréing hodc tréing nhd, hinh thudn, hai mat 187, c khdc s6 "5" én mot mat,

4. CAC DAC TINH LAM SANG

4.1 Chidinh

- Tang huyét ap,

- Dau thét ngyc 6n dinh man tinh.

~ Dau thét nguc thé co thét (dau thét ngyc kiu Prinzmetal).

4.2 Liéu ding va cach dung

Liéu dun

Ngusi Ién

Ligu khdi déu thueing dung d& didu trj tang huy&t ép vé con dau thét ngyc la 5 mg amlodipine x
1 lén/ngdy, c6 thé tang liu len 18i da 10 mg tiy theo ddp tng clia tiing ¢4 the bénh nhan.
Trong digu fri téing huy&t ép, Nomodipine da dudgc st dung phéi hop cting thusc Ioi figu thiazid,
thuéc chen alpha, thude cﬁen beta hotic thudc tc ché men chuyén angiotensin. Trong diéu fri con
dau thét nguc, Noermodipine cé thé dugc sif dung don déc hotic phé’i%qu véi cée thude chéng
dﬁu th;‘:el nguc khac & banh nhan cé can dau thét nguc khéng dap ting véi nitrat vai/hodic thudc
chen befa.

Khéng cén chinh liéu Normodipine khi diing déng thai véi thusc Ii tiéu thiazid, thudc chen
alpha, thudc chen beta va thude Gic ché men chuyén angiotensin.

D&i tugng ddic bigt

Ngudi cao tuéi

Normodipine st dung v&i ciing liéu dung trén bénh nhan cao tui va 1 i cho dung na

t6t nhu nhau. Khuyén céo dung liéu théng thudng trén bénh nhan cao tudi, tuy nhién cén ihan
tfrong khi t&ng liéu [xem muc 4.4 Cdc cdnh bdo vé thén trong khi dung thuse va 5.2 Bigc tinh
dugc déng hoc).

Suy gan

Khﬁg cdo vé liu dung amlodipine frén bénh nhan suy gan méc dé nhe dén trung binh chua
dugc thigt lap; do dé cdn thén trong khi lva chon liéu dung cho déi tugng bénh nay va nén bét
déu véi liéu thap trong khodng ligu dung khuy&n céo (Xin xem muc 4.4 Céc canh bao va than
frong khi dung tﬁuc‘)’c va 5.2 Bac tinh duge dang hoc). Dude dang hoc ciia amlodipine frén
b&nh nhan suy gan ndng chua dudc nghién cu. Trén banh nhan suy gan néng, nén bt déu
dung thusc vdi%iéu thép nhét va cén higu chinh ligu v 1.

Suy than

Khéng c6 méi tudng quan gitia mc dé suy than va nhiing thay d&i v& néng db amlodipine
huy8t thanh; vi vay, khuy&n cdo diing liéu théng thugng c?wo déi tugng ndry. Amlodipine khéng
dugc thadm téch.

Tré em

Tré em vé tré vi thainh nién i 6-17 tu8i c6 tang huyét 6p

Trén 1ré 1 6-17 1081, li8u dung duding uéng dé& chéng taing huyét ap khdi ddu dugc khuy&n cdo
la 2,5 mgx 1 l6n/ngay, c6 ﬁwé’ chin !iétﬁén 16i 5 mg x 1 lé’n/ngdz néu chua dat huyét ap
muc figu sau 4 fuéin. Viec st dung liéu frén 5 mg/ngay cho tré em chua dugc nghién ciu (xem
muc 5.1 Dac tinh dugc luc hoc va 5.2 Béc tinh dude déng hoc).

lidu dung 2,5 mg amlodipine khéng phu hdp v&i sén phdm nay.

Tré em duéi 6 tudi

Hign khéng c6 di ligu.

Vién nén st dung theo duding udng




4.3 Chéng chi dinh

. [ ipogining fong nhiing frudng hop sau:
https '//tmngﬁmm+§g}m%n )?udt dihydropgridirﬁ)e hogc véi bt ky thanh phéin ndo clia
thuéc dugc liet ke trong muc 2;
— ha huy&t ép nghiém trong;
- s6c [bao g8m s6c fim);
~ téc nghén dusng t6ng mdu ra cba that rai (nhu hep van dong mach chi mic dé nang;
— suy tim huy&t déng khéng 6n dinh sau nhéi méu cd tim cdp.

4.4 Céc cénh béo va than trong khi dung thude
D6 an toan va higu qua cla amlodipine trong con tang huyét dp cdp chua duge thigt lap.

Suy tim
Cén than trong khi s dung amlodipine cho benh nhan suy tim.
Trong mdt nghién ¢du dai han, c6 déi chiing véi gia dugc trén benh nhan suy tim néing (do lll va
IV theo thang phén logi NYHA|, nhém diéu fri béng amlodipine cé 1 lé ghi nhan bién c8 phu
héi cao hon so véi nhém dung gid dudc [xem myc 5.1 Bac tinh dugc lue hoc). Cén than frong
Ehi.sﬁ'dung cdc thudc chen kénh calci, bao gém amlodipine, rén bénh nhan suy fim sung huyst
do cée thuse nay ¢6 thé lam tang nguy cd xdy ra cdc bign ¢ trén tim mach va 1 vong.
Suy gan !
Thai gian ban thai coa amlodipine kéo dai var gid tri AUC cao hon & benh nhén suy gan; liéu
dung khuy&n cdo ciia amlodipine trén déi tugng nay chua dugc thiét lap. Do d6, amlodipine
nén dugc bét ddu st dung trén bénh nhan suy gan véi lidu thdp trong klﬁodng ligu v&r céin than
trong c& khi bét déu digu trj va khi tang liu. Trén banh nhan suy gan néing, viéc diéu chinh ligu
ding cdn dugc thyc hién Ut va dusi sy giam sat chat che.
Ngubi cao tusi
Trén bénh nhan coo i, viéc tang lidu thuse nén dugc thyc hien mét cdch than trong (xem
gﬁucﬂtf.? Liéu dung va cdach dung va 5.2 Dgc tinh duge déng hoc).
uy théin
Trén banh nhan suy than, cé the st dung amlodipine véi li8u thang thusng. Khéng c6 méi tudng
uan gita sy t?}oy’dc‘)’i néng dé amlodipine huyét fuong va mic do suy than. Amlodipine khéng
udc thdm tach.

4.5. Tuong tac véi cac thude khée var cée dang tuong téc khéc

Amlodipin da dudc chiing minh & st dung an toan véi cdc thusc Igi tigu thiazide, Ge ché thy
the al Ec, (ic ché thy ihé%ero, cdc thubc tc ch& men chuyén angiotensin (ACE), cdc nitrat fac
dung kéo dai, nitroglycerin ngam dudi usi, céc thudc chéng viem khong steroid, cac khdng
sinh va cac thusc ha dudng huyét dudng udng.

Cac di'ligu in vitro t céc nghién cu trén huyét tuong ngudi da cho thdy réing amlodipin
khéng gay dnh hudng dén sy gén k&t véi protein huyét uong clia cac thude nghién ciu
[digoxin, phenytoin, warfarin hay indomethacin).

Anh hudng clia céc thusc khéc len amlodipine
Chét Gc ché CYP3A4
Dung déng thai 180 mg lidu haing ngay cla diliazem véi 5 mg amlodipin cho ngudi cao tudi
(69-87 18i) bi tang huyét ép lam tang 57% 1 l& phoi nhigm hé théng véi amlodipin. Ding
déng thai véi erythromycin trén ngusi finh nguyén khde manh (18-43 tu6i) khong E:m thay déi
dang k& ty 1& phai nhidm hé théng véi amlodipin (ing 22% dién tich dui dudng cong cia
duging bigu di&n néng db thusc trong mau theo thai gian [AUC]). Méc du lign quan lam saing
cba cdc nghién cu ndy chua chéic chén, sy thay d&i duse dong hoc 6 thé dudce theng bao
nhidu hon & benh nhan cao tudi.
Cdc chét tic ch& manh CYP3P4 [nhu ketoconazole, itraconazol, ritovanir] cé thé lam t&ng néng
dé amlodipin frong mdu 16n hon nhidu so véi diltiazem. Nén than trong khi st dung amlodipin
clng v&i cdc chdt Gc chg CYP3A4.
rimycin

Clarithromycin la mot chét Gc ché CYP3A4. Co sy gia tang nguy co ha huy&t ép & nhiing bénh
nhan ding amlodipine chung véi clarithromycin. Khuy&n céo ﬁweo dai benh nhan khi dung
amlodipine chung véi clarithromycin.
Chét cam Gng CYP3A4
Hign khong cé dii lieu v& dnh hudng cla chat cdm ting CYP3A4 len amlodipine, Vigc diing
déng thdi chat cdm Gng CYP3A4 {n%:u‘ rifampicin, ¢ thanh John [Hypericum perforatum])
cé thé lam gidm néng dé amlodipine huy&t thanh. Can than frong khi st dung déng thei
amlodipine va cdc chét cdm ting CYP3A4.
Budi chirm Gichim
Dung déng thai 240 ml nudc budi chim véi mét ligu usng duy nhét 10 mg amlodipin &
20 ngusi finh nguyen khoe manh khong gay dnh hudng ddng k& len dugc dong hoc clia
amlodipin. Nghién ciu nay khéng cho phép ki&m tra dnh hudng cia dang da hinh di truyén
cha CYP3A4, enzyme chinh chiu fréich nhigm chuy&n hoa amlodipin; vithe khuyén cao ktnén
st dung déng théi amlodipine va budi chtm hodic nuéc ép budi chum do c6 thé lam tang sin%
kha dung cha thusc fren mét s& benh nhan, dén dén lam tang tac dung ha huyét ép.

ntrolen (dang di én
Trén déng vat, ring thét va truy tim mach dén dén 1 vong do tang kali-méu sau khi st dung
déng thai verapamil v dcmlroren truyén finh mach da dugc ghi nhén. Do nguy cd tang kali
méu, tranh st dung déng théi cde thusce chen kénh calci nhu amlodipine trén banh nhan d&
méc s&t cao 4c finh va frong viéc didu i s6t cao dc finh.




St dung déng thai cac thude khang acid I& musi nhém va musi magnesi véi mot lidu duy nhét
cla om?odipin khéng gay dnh hudng déng ké len dugc dong hoc clia amlodipin.

Sidenafil !

S0 dung liéu duy nhat 100 mg sildenafil  cac déi tuong bi tang huyét ap v6 can khéng lam
&nh hudng dé&n cdc thong s6 duge dong hoc cla omlogipin. Khi st dung phsi hop amlodipin
va sildenafil, m&i thusc d8u c6 rigng tac dung ha dp.

Anh hudng clia amlodipine 18n céc thusc khdc

Tac dyng ha huyét ap cia amlodipine s& cong hop véi téc dung ha huyét ép clia céc thuse
chéng tang huyét dp khac.
Atorvastatin

Dung déng thsi da ligu 10 mg amlodipin véi 80 mg atorvastatin khéng lam thay déi déng ke
cac théng s6 dude dong hoc cla atorvastatin & trang thai néng dé 6n dinh trong huyét ticng.
Digoxin

St dung déng thai amlodipin véi digoxin khéng lam thay d&i néng dé digoxin trong huyét
tuong hodic do thanh thdi qua than coa digoxin & nhiing ngusi tinh nguyén khde manh.
Ethanol (ruou)

St dung don ligu hay da liéu 10 mg amlodipin khéng gay énh hudng dang k& len dugc deng
hoc cla ethanol.

Warfarin

DUr;? déng thsi amlodipin véi warfarin khéng lam thay d&i thai gian Gc ché prothrombin cla
warfarin.

Tacrolimus

Viec phsi hop véi amlodipine cé nguy co lam ting néng dé tacrolimus, tuy nhién co ché dugc
déng hoc cla tuong téc nay chua gu‘o‘c higu ddy du. D tranh ngd doc tacrolimus, khi s dung
ph&i hop amlodipine trén bénh nhan dang diéu tri béing tacrolimus, cdn theo dai néng dé trong
mdu cla tacrolimus vér diéu chinh lidu tacrolimus néu cén.

Muc tiéu cd hoc coa céc thude Ge ché Rapamycin (mTOR)

Cdc thusc Gc ché mTOR, chéng han nhu sirolimus, temsirolimus va everolimus la co chdt cla
_CYP3A. Amlodipin la mot thuc tc ché CYP3A y&u. Khi st dung déng thdi véi céc chdt tic ché

mTOR, amlodipine c6 th& taing phoi nhiém cia cdc thusc dc chd mTOR.
Cﬁos%n'n
Hien chua c6 nghién ctiu nao dugc fi€n hanh dénh gid tuong téc gitia cyclosporin vé

’Jcmfodiﬁine trén ngudi finh nguyén khde manh hodc trén cdc d6i tuong benh nhan khdc, ngoaqi

i benh nhan ghép than - & nhing bénh nhéan nay néng dé day cia cyclosporin ting véi
khodng dao déng 16n (trung binh 0% - 40%). Cén can nhéc theo dbi néng dé cyclosporin frén
benh nhan ghép than cé st dung amlodipine va gidm lidu cyclosporin néu cén.

Simvastatin

Vigc st dung déng thai lidu I&ip lai 10 mg amlodipine v&i 80 mg simvastatin lam téing phoi
nhi&m simvastatin /7% so véi dung simvastatin don doc. Do dg, liéu dung clia simvastatin trén
bénh nhan dang st dung amlodipine dudc gidi han xusng 20 mg/ngay.

4.6 Anh huéng trén khé néing sinh sén, thai ky mang thai va cho con b

Thai ky mang thai

Do an toan cia amlodipine trén phu ntf ¢é thai chua dudc thigt lap.

Cdc nghién ciu trén déng vat cho thdy doc tinh trén sinh sén & liéu cao.

Vigc st dung trong thai ky chi dugc khuy&n cdo trong trudng hop khéng 6 lya chon khac an
to&in hon va finh tfrang bénh dem lai nguy ¢6 cao hon d6i véi ngudi me va thai nhi.

Thsi ky cho con bt

Amlodipine dugc xac dinh hien dign frén tré so sinh bo stia cia ngudi me dugc diéu trj véi
amlodipine. Tyl néng do trung vi cba amlodipine trong stia/huyét tuong & 31 phy ni dang
cho con b bi ting huy&t dp da thai ky la 0,85 sau khi s& dung amlodipine & ligu khéi déu

la 5mg/16n/ngay va dugc didu chinh n&u cén (li8u dung trung binh hang ngary va lidu dung
hang ngay theo thé trong Ian lugt la 6 mg va 98.7 meg/kg). Liéu dung haing ngay uéc finh cia
amlodipine ma tré s6 sinh nhanidugc qua sta me la 4.17 meg/kg. Anh hudng ciia amlodipine
trén tré so sinh chua dugc bigt. Cén can nhéc gita Igi ich cOa viec cho con bu va Igi ich cia
viec st dung amlodipine d& didu tri cho ngudi me khi dua ra quyst dinh nén tiép tuc/nging cho
con bt hodc tiép tuc/ngiing sti'dung amlodipine.

Khd néing sinh sén

Sy thay dai sinh héa cé the hai phuc tai cyc dGu tinh tring trén mot s6 benh nhan diéu tri béng
thuSc chen kenh calci da duge ghi nhan. Céc du ligu lam saing hign cé v& &nh hudng clia
amlodipine I&n khé nang sinh sdn con han ché. Mét nghién cdu tign hanh rén chust cng cho
thdy amlodipine gay téc dong biétIgi len khd nding sinh san cia thust dyc.




4.7 Anh hung cla thubc 1&n kha ndng léi xe véi van hanh may
https -// trungtamihg @(ﬁw@@@[ﬁ?} mic do nhe dén trung binh len kha naing I&i e va van hanh
mdy. N&u bénh nhan s dung amlodipine bi chéng mat, dau déu, mét méi hotc budn nén,
khd néing phdn Uing c6 thé giam. Khuyén cdo than frong dac biet khi bét ddu didu tri.
|

4.8. Tdc dung khéng mong mudn e o Foasgd. Rl
Gap béc st cia ban ngay n&u ban gap phdi bat ky tac dung khéng mong musn nghiem frong
nao dusi day sau khi udng thusc nay:

- dot ngdt thd kho khe, dau ngut, %6 gdp hodc kho thé;

- sung mi mét, mat hoge moi;

- sung ludi, hong gay khé thd nghigm trong;

- di ting da ndng bao gém phdt ban ngodi da nang, mé day, dé trén da toan than, ngtia
| nghieém trong, phéng rdp, bong frée va sung 16y da, viém mang nhdy (hai chiing Stevensjohnson)
 hodic cac phan tng di tng khac;

— dau fim, nhip tim bét thuding;

— viém fuy c6 thé gay ra douabung hotic dau lung naing ciing cdm gide khé chiv.

Tom 18t hd 56 an todn thusc -

Cdc phan ing bét lgi trong qué trinh diéu tri thuding dude béo céo nhét bae gém lo ma, chéng
mat, dau déiu, danh tréng nguc, dé buing, dau bung, budn nén, sung méi ca chan, pho va met
mai. i

Bang trinh bay cdc phan Ung bét Igi

/Cdc lac phan tng bt loi dusi day da duge ghi nhan va bdo cdo trong qué trinh digu tri baing
‘amlodipine v6i i6in sudt ghi nhan tiong Ung nhu sau: phé bign = 1/10); thusng gap (= 1/100 dén
< 1/10); itgap = 1/1.000 dén < 1/100J; higm gap [z 1/10.000 dén < 1/1.000);
16t higm ggp (< 1/10.000).

Trong méi nhém tén sudt, cde phdn ting bét Ioi dugc trinh bay theo tha ty gidm dén vé mic do
nang. !

T8 chtic co thé bj énh hudng | Tén sudt Phén tng bét lgi
R6i loan hé tao méu va he | R&thiém gap | gidm bach cdu, giam tiéu cdu

bach huyét
R&i logn mién dich Rt higm gaip | phdn ting diting
R6i logn dinh dugng véa Rat him gap |tang dusng huyst
chuy&n héa
R&i logn t&m than It gap fréim c&m, thay déi tam tinh (bao gém lo ldng),
mdt ngli
Higm gap l&n lon
R&i loan he thén kinh Thuding gap |lo ma, ngl ga, chéng mat, dau déu (dac biet
khi bét déu digu i)
It gap run rély, 18 loan vi giée, ngdtxlu, gidm cém gidc,
di cam
IV s Rarhigm gap | tang truong lucco, benh thén kinh ngoai bisn |
Khéng bigt | R&i loan ngoai thap
R&i logn trén mdt Thudng gdp | rGi loan thi gide [bao gém nhin doil; suy giam
thj gidic
R&i loan trén tai v mé dao | It gap U fai
R&i logn trén tim Thusng gap | danh iréng nguc
It gap loan nhip fim (bac gdm nhip fim cham, nhip nhanh
indit vé rung nh)

R&t higm gaip | nhéi mau cd tim
R&i logn trén mach mau Thusing gdp | Mat dé biing

It gap fut huygt ap

R&t higm gdp [ viem mach

R&i loan hé hdp, l6ng nguc | Thusng gap | khé thé

va frung héit f gaip ho, vigm moi
| RGi logn tieu héa Thuging gap | dau bung, budn nén, khé figu, thay dsithéi
quen di ngoai (bao gém tiéu chay vé téo bén)
It gap nén, khé migng
Rat hi€m adp | viem tuy, viem da day, tang san nudu
R&i loan gon mat Rait higm gap |viém gan, vang da, téng men gan*
RS logn trén da va mé dusi |t gap rung tée, ban xudt huy&t, mét mau do, tang figt
da mé héi, nglia da, ngoai ban, may day, sam da

Réit hiém gap | pht mach, héng ban da dang, viém da tréc
vay, héi chiing Stevensjohnson, phi Quincke,

fang nhay cam dnh sdng
R&i logn o xucng v& mé Thudng gdp | sung mét cd chan, corit cg
fen ket It gap dau khép, dau ¢, dau lung
RS loan trén than va tigt nigu |l gap i logn figu fign, figu dém, figu lat nhéit, tang

tan sudt di tidu

e



S
https://trun gtedumhingsienosma)Tan sust |Phan dng bétloi
R&i logn frén vi v he sinh san | It gap bt luc, vi to & nam gidi, 6i logn cuéng ducng

R&i loan toain than va phdn | Phé bién phu
@ng fai vi trl dung thuc

Thudng g&ip | mét mdi, suy nhugc

It gap dau nguc, cdm gidc dau, khé chiu

Cdc chl s6 xét nghigm It gap tang can, gidm can

* hdu hét lien quan 16i ¢ mat. Cé mét s6 trudng hop ndng cén phai nhap vién da duge
bdo cdo lien quan dén vigc st dung amlodipin. Trong nhiéu triéng hdp, m&i quan hé
nhan qud gitia cdc tac dung khéng mong mudn néu frén véi viéc st dung amlodipin l¢
khéng 6 rang.

Cing giéng véi cdc thudc chen kénh calci khace, cac tée dung khéng mong musn sau day ré
higm khi dugc bdo cdo va khéng thé phén bigt dugc véi fién frinh ty nhién cla cac bénh dang
mdc: nhdi mdu cd fim, logn nhip tim (bao gém nhip ch@m, nhip nhanh & tam thét va rung nhi} |
va dau nguc. o
Bénh nhén nhi (6-17 tu8i)

Amlodipin dung ngp 16t & tré em. Cdc tdc dung khéng mong mudn ndy tucng ty nhu nhiing

tac dyng khéng mong mudn quan st thdy & ngudi l6n. Trong mét nghién clu véi 268 tré em,
nhing tac dyng khéng mong mudn thusng gép nhét la:

Phan logi theo he théng/co quan (theo MedDRA) | Téc dung khéng mong muén
R&i loan hé thén kinh Bau ddu, chéng mat

R&i loan mach Gian mach

R6i logn hé hdp, nguc va frung that Chdy mdu cam

R&i loan tigu héa Bau bung

R&i loan toan than va tai chd Suy nhugc

Phén I6n mic dé cla cdc téc dung khéng mong mudn la nhe hodc trung binh. Cdc téc dyng
khang mong mudn nghiém trong (cht y&u la dau déu) dude quan sét thdy & 7,2% benh nhan |
dung amlodipin 2,5 mg; 4,5% ding amlodipin 5 mg vé 4,6% dung gid dugc. Ly do phé bign |
nhdt clia vigc ngting tham gia nghién ctu & tang huyét ap khong kigm sodt dugc. Khéng co

_trudng hop ndio ngling tham gia nghién ctu do c6 sy bat thusng vé xét nghigm. Khéng cé sy,
thay gﬁ’i ang k& nao v& nhip fim.

Bdo cdo phdn ng bt i nghi ngd trong qud trinh dung thuéc.

N&u ban gap bat ky tac dyng khéng mong mudn nao, hay bdo cho bac sthoge duge stcia
an.

Vigc bdo cdo cdc phan ting bat i nghi ngd sau khi thusc dugc cép phép luu hanh la rét quan

trong. Didu néry cho phép tiép tuc theo doi can bang |gi h::h/nguK cd cha thuSc. Céc can bd y

1& dugic yéu cdu bdo cdo bét ky phdn tng bét Igi nghi ngd ndo théng qua hé théng bdo cdo

quéc gia.

4.9. Qué lidu va xd tri

o) ngudi, kinh nghigm v& vigc qud liéu do c8 y con han ché.

Triéu chiing

Céc du ligu hign cé goi y réing qud liéu thusc cé theé dén dén gicn mach ngogi bign qud mic
va nhip fim nhanh do phdn xq. Cé thé tut huyét dp hé théng dang k& va kéo dai dén dén séc,
bao gém s6c gay 1 vong, da dugc ghi nhan.

X tri

Tinh trang tut huy&t ép cé v nghta lam saing do qué liéu amlodipine cén dugc hé trg tim mach
tich cu'c,%oo gém theo déi thusng xuyén chiic nang tuéin hoan vés hé hédp, k& cao chén, va
cht y thé tich dich tudn hodin va thé tich nudc fiéu. e I

Né&u khéng c6 chéng chi dinh, thusc co mach cé thé gitp héi phuc trueng lie mach mau va -
huyét ép. Calci gluconat dung duding finh mach c6 the giop lam déo ngude tdc dung chen
k&nh calci cia amlodipine.

Stc rlia da day cé thé hiu ich trong mét s6 trudng hop. Trén ngudi finh nguyn khde manh,
viec st dyng than hoat trong vong 2 gids sau khi dung amlodipine liéu 10 mg da cho théy gidm
dugc miic ci% hap thu amlodipine.

Tham téch khong mang lai higu qua loai thusc ra khéi co the do amlodipine gén nhigu véi
profein huyét tuong.

5. DAC TINH DUGC LUC HOC VA DUOC DPONG HOC )
5.1 Dac tinh dugc luc hoc |

Nhém tée dung dugc Iy: Thuse chen kénh calei, thuse chen kénh calci chon loc téc dung chd
v&u trén mach mau, ma ATC: CO8CAQ]. \
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https/ﬁ(rﬁﬂd@@@m&hﬂa@m calci thude nhém dihydropyridine (chat d6i khang ion calci
hay chét chen kénh calci cham], né e ch& déng ion calci qua mang t& bao vao ¢d fron mach |
madu va cao fim.
Ca ché chéng taing huyét dp clia amlodipine la nhé tac dung trjc figp lam gidn co fron mach mau.
Co ché chinh xdc chéng d%u thét nguc cha amlodipine chua dugc xdc dinh mét.cach déy do,
nhung amlodipine lam gidm thi€u méu cyc bd theo hai tée dong sau:

— Amlodipine lam gian cdc ti€u dong mach ngogi bién, do doé lam giam t8ng stic cdn ngoai
bién [?ic’lm hau ganh). Vi tén s6 fim khong bi tac dong, sy giam 1di cho tim lam gidm tigu thy
nding lugng va gidm nhu cdu oxy.

— Co ché tae dong cba amlodipine cling cé thé gay giain cac dong mach vanh chinh va cac
ti€u déng mach vanh, cd cho viing lanh v& viing thiu mdu cuc bo. Sy gian mach nay lam téng
cung cdp oxy cho banh nhan dau thét nguc thé co thét [dau thét nguc kigu Prinzmetal hay dau
thét nguc bign thé).

Trén bénh nhén tang huyét Gp, ché da liéu dung 1 Ién/ngay cho higu qua ha huyét ap cé

s nghia lam sang & ca tu thg ding va tu th néim trong sust 24 gis. Do tac dyng ha huyét ép
Zhéii phdt Ut nén tinh trang ha huyét dp cdp tinh khéng la dac tinh coa viec diéu i bang
amlodipine.

Trén bénh nhan dau that nguc, ché do ligu dung 1 lén/ngay lam tang t6ng thei gian géng

siic, kéo dai khodng cdch gitia cdc con dau thét nguc va gidm tén sudt gap khodang chénh
xu6ng ST 1 mm trén dign tim, gidm tén sudt céc con dau thét nguc va gidm sy cdn inigt phai
dung glycenyl trinitrate.

Amlo ipine’thﬁng lien quan dén nhiing anh hudng xdu len chuyén héa hodc sy thay d&i néng
dé lipid frong huy&t tucng nén c¢ thé st dung tréngLénh nhan hen ph& quan, ddi thdo dudng vé |
bénh gut. A
Trén bénh nhén c6 bénh déng mach vanh (CAD)

Hiéu quéd cba amlodipine trong viéc ngdn chdn cdc bién c8 lam sang trén bénh nhan cé
b&nh déng mach vanh (CAD) da dugc dénh gid trong mét thi nghiem doc lap, da trung tam,
ngdu nhién, mu déi, cé d6i chiing tign hanh trén 1997 benh nhéan; nghién ctu so sanh higu |
qud clia amlodipine va enalapril rong viéc han ché tan sudt xdy ra huy&t khéi [nghién ciu
CAMELQOT). Trong s6 nhiing bénh nhan tham gia nghién ctu, c6 663 bénh nhan dugc diéu
tri béing amlodipine 5-10 mg, 673 bénh nhan diéu tri bang enalapril 10-20 mg, va 655 benh |
nhan diéu fri bdng gid dugc, phéi hop véi diéu tri bdng statin, thuSc chen beta, thudc [oi '
fi€u va acid acelylsalicylic frong 2 nam. Cdc két qud cEinh vé hieu qud dugc trinh bay trong
Bdng 1. Nghién ctu nay cho thdy diéu trj bding amlodipine c6 lién quan dén giam ty le
nhap vién go con dau thét nguc var gidm 1y l& cdn tién hanh cdac thd thugt tai théng mach
trén bénh nhan CAD.

Béng 1. Tén sudt ghi nhan cac két cyc ¢ y nghta lém sang trong nghién ciu CAMELOT

Cdc bién ¢ tim mach ghi nhén, s6 ludng (%) Amlodipine so véi gia dugc

Tén bién c8 Amlodipine |Gid dugc | Enalapril Ty s8 nguy ¢ (khodng | Tri s6 P
fin cdy 95%) |
Tiéu chi danh gi¢ chinh cha nghién clu :

Bignc8bdtloi [110(16,6) |151(23,1) |136(20,2) [0,69(0,54-0,88) 0,003
frén tim mach

Cdc tiéu chi thanh phén

Tdithéeng mach [78(11,8) 103(15,7) |95(14,1) 0,73 (0,54-0,98) 0,03
vanh

Nh@pvién do 511(7,7) 84(12,8) 86(12,8) 0,58(0,41-0,82) 0,002
con dau thét

nguc
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http S / / trungt" BAgh ) st GhRAN dac két cuc c6 7 nghia lam sang trong nghién ciu CAMELOT
Cac tiéu chi thaah phdn
Nh&i mau cd tim | 14 (2,7) 19(2,9) 111(1,6) 0,73(0,37-1,46) 0,37
khéng 1l vong
| Beét quy hay con |6 (0,9) 12(1,8) 81(1,2 0,50(0,19-1,32) 0,15
thi€u mau ndo
thoding qua
Tovongdobién [5(0,8)  [2(03]  |5007)  [246(048127) [0,27
cd tim mach
Nhapviendosuy[3(0,5)  [500.8)  [4(10,6) 0,59(0,142,47) 0,46
fim sung huygt
Ngtngtimcd |0 40,6 1(0,1) N/A 0,04
| héi phuc
] Khéi phal méi 510,8) 21(0,3) 81{1.2) 2:610,50-13.4) 10241
l bénh mach
ngoai bién

| Céc chu viet 4. N/A: khéng ép dung.

Trén bénh nhan suy tim

Céc nghién clu vé& huyét dong vé céc thi nghiém lam sang géng stic cé dbi chting fién hanh
frén bénh nhan suy tim méc dé |l - IV theo thang phan logi NYHA cho thdy amlodipine khéng
lam xdu finh rang lam saing khi do lusng bang Ehc’: ncing bénh nhan chiu dung khi géng stic,
béing phan sudt t6ng mau théi tréi va frigu chiing hoc lam sang.

' Mat nghién ciiu ¢6 dai chiing véi gid dude [nghién ciu PRAISE) dugc thigt ké d& danh gia cae
' benh nhan suy tim dé Il - IV NYHA dang s dung digoxin, thusc Igi tigu va thuc tic ché men

. chuy&n angiotensin da cho thdy amlodipine khéng lam tang nguy o 1 vong hodic két hap gita
10 sugit va bénh sudt suy fim. Mt nghién ctu theo dai, dai han, c6 déi chiing véi gid dudc
(nghién cu PRAISE-2) ddinh gié viéc st dyng amlodipine trén benh suy tim da [1l vé IV NYHA
khong c6 trigu chiing lam saing thi€u méu cuc bd, déu higu ggi y thigu méu cuc bo hoge dang
'c6 banh nén thigu mdu cuc bd; dang b dung &n dinh thudc tc ché men chuyén angiotensin,
digitalis, va thusc Igi tiéu da cho théy amlodipine khéng dnh hudng I&n # I 1 vong do bign

' c8 tim mach. Trén chinh quén the bénh nhéan néy, amlodipine c6 lign quan dén sy gia iaing céic
 bdo cdo vé bign c8 phi phdi. :
.“\l‘gﬁién jﬁ'u vé diéu Iri chéng tang huyét Gp va ha lipid méu d& phong ngiia céc con dau tim

ALLHAT,

Mat nghien ciu ngdu nhién, mu doi vé Iy [& 10 vong — 1 & méc goi la Nghién cou diéu tri
chéng tang huyét ap va ha lipid méu dé phong ngiia céc con dau that nguc (nghién ciu
ALLHAT) da dugc tign hanh nhdim so sdnh gitia cac phac dé diéu fri méi: amlodipine
2,5-10 mg/ngay [chen kénh calci) hoge lisinopril 10-40 mg/ngay [tc chg men chuyé&n
angiotensin) & ligu phap déu fay so v&i thudc g fiéu thiazid, clo:ﬁwolidone 12,525 mg/ngay
|frong truding hop tang huyét dp miic dé nhe dén trung binh.

Téng s6 33.357 bénh nhan taing huyét ép U 55 tuéi 11 len dugc lya chon ngdu nhién va duge
' theo dbi trong khodng thdi gian rung binh 4,9 ném. Bénh nhéan ¢é it nhét mot y&u 18 nguy co
| v& benh ch%w vanh tim (CHD), bao gém: friéc déy da cé nhdi méu cd fim hodc dét quy
' > 6 théang truée thei digm tham gia vao nghién ciu) hodic cé béing chiing vé benh tim mach
lién quan dén xo viia déng mach (51,5%), dai thao dusng typ 2 (36, 1 %S];, HDLC < 35 mg/dl
|(11,6%), phi dai that frdi chdn dodn trén dign 1am dé hodc sigu am tim (20,9%), dang hot
!thué’c & (21,9%).

Tigu chi dénh gid chinh cia nghién ciu la tigu chi kéthop gém 1y & bénh mach véinh déin dén
1 vong hodic nhéi mau ca fim khéng dén dén 1 vong. Khéng cé sy khac bigt cé ¢ nghia v&
tiéu chi dénh gié chinh clia nghign clu khi so sanh gitia phde dé st dung amlodipine vé phéc
- dé st dung clorthalidon: RR O,98; khodng tin cay 95%: 0,90 - 1,07; p = 0,65. V&i cdc figu

chi dénh gid thi cdp clia nghién ciu, 1 18 méc suy tim [mét phdn cia fiéu chi két hgp cac
rﬁién c6 trén fim mach) cao %o‘n dang k& & nhom sif dyng amlodipine so véi nhém sti dung

clorthalidon (10,2% so v&i 7,7%: RR 1,38; khodngi tincay 95%: 1,25-1,52; p<0,001).
Tuy nhign, khéng ¢ su khdc bigt c6 y nghia vé 1y 1é 1 vong do moi nguy@n nhan khi so sénh
gitia phdc dé si dyng amlodipine vé phac dé s& dung clorthalidon: RR 0,96; khodng tin cay
©5%:0,89-1,02; p=0,20.
Tré em (tré trén 6 tudi va vi thanh nién)
Trong mét nghién ciu fién hanh 'én 268 tré trong dé tuGi 617 c6 tang huyét ép thi phat la
chd y&u; so sanh higu qué cia lidu 2,5 mg amlodipine va 5,0 mg amlodipine véi gid dugc
da cho thdy cd hai liéu dung déu cho tac dung ha huygt ép tam thu dang k& so véi gid dugc.

y khac bigt vé higu qua gitia hai liéu dung khéng c6 ¥ nghia théng ke.

nh hudng dai han clia amledipine len su tang truéng, giai doan d%y thi va sy phdt rigén noi
chung clia ré em chua dugc nghién ctu.
Higu qué dai han cia amlodipine lén céc phdc d6 st dung trén iré em dé lam gidm fy l& méc
benh tim mach va 1y lé 1 vong do bénh tim mach khi tnidng théinh chua dudc thiét lap.

5.2 Ddctinh duge déng hoc
Hdp thu, phéin ba va v 12 géin két véi protein huyét tuong
Sau khi usng véi lidu diéu tri, amlodipine dudc hdp thu t6t v dat néng dé dinh trong mau sau
' khoding 6 - 12 gids. Sinh khd dung fuyét déi usc tinh khodng 64 - 80%. Thé tich phan b xdp

x1 21 lit/kg. Cdc nghién ctu in vitro cho thdy khodng 97,5% ligng thusc luu théng génvei
profein huyét fuong.

Sinh khé dung cla amlodipine khéng bi dnh hudng bdi thic an.

———————————————



hti%ué !o:éioil Tamgul' Euye%!! 'u‘o%g k%gc% 35-50 gis, tuong ting véi ché do ligu dung 1 lan/ngay.

Amlodipine chuy&n héa manh qua gan thanh chdt chuy&n héa khéng cé hoat tinh; véi 10%
chdt me va 60% chat chuyén hoa d?fc_}'c bai tiét vaio nudc tiu.
Suy gan
Hién c6 rat it du ligu lam sang vé viec st dung amlodipine trén bénh nhan suy gan. Trén bénh
nhan suy gan, do thanh thai amlodipine gidm dén dén thsi gian ban thai tang va AUC téing
khodng 40-60%.
Ngudi cao tudi
Thai gian dat néng dé dinh huyét tuong cta amlodipine l& tuong ty gitia ngusi cao tudi v
ngudi tré tudi. Trén bénh nhan cao tudi, dé thanh thdi amlodipine cé xu huéng gidm dén dén
tang AUC va tdng thai gian ban thai. Tang AUC va ting thai gian ban théi trén benh nhan suy
tim sung huyét cing dong nhu dy dodn d&i véi nhém tudi duge nghién ciu.
Tré em va vi thanh nién
Mét nghién ciu duge déng hoc dugc ti€n hanh trén 74 tré tang huyét ép trong dé tuéi
1-17 (v6i 34 tré U 6-12 tuBiva 28 tré 1y 13-17 tu8i) st dung amlodpine trong khodng ligu
1,25-20 mg dung 1 lén hogc 2 lan/ngay. Trén tré 6-12 tudi va vi thanh nién 13-17 wudi,

' d6 thanh thai dién hinh khi dung thudc c?u‘ding udng (CL/F) tuong ting la 22,5 var 27,4 it/ gics

";dc‘)"i véi nam va fuong Ung la 16,4 va 21,3 [it/gid d&i véi nT. Sy khdc biétI6n vé phoi
nhi&m thudc %io'c: cdc cd thé da duge ghi nhan. Cdc di lieu bdo cdo vé vigc si dung
amlodipine cho tré dudi 6 tusi con han ché. q

6. Quy cach déng géi

Hop thuc chya 3 vi PYC/nhém, mai vi chda 10 vién nén.
Hop thuc chida 9 vi PVC/nhém, mdi vi choa 10 vién nén.

7. Diéu kién bdo quén, han st dung, tiéu chudn thanh phém

Diéu kién bdo quén:
'Bdo quan nai khé rdo, dusi 30°C, trong bao bi géc, tréinh dnh sang.

Han st dung:
2 nam, k& tU ngay san xudt.
Khéng st dung thuSc qud han st dung ghi trén bao bi.

Tiéu chuén:
Nha s&n xudt

8. Tén, dia chi cia nha sén xuét va cho sé hiu gidy phép dang ky luu hanh san phém

Gedeon Richter Ple.
H-1103 Budapest, Hungary
Gyomr6i 0t 19-21

Tel. 36-1-431-4000

Fax. 36-1-261-2166

Ngay ra soét lai 18 huéng ddn st dung: Thang 3 nam 2020 theo tham chigu véi 1 hudng
dan dugc déing tdi trén c8ng théng tin cia Cyc Quan ly Duge —Bo Y & Viet Nam



