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TOM TAT

Muyc tiéu: M6 ta dic diém lam sang, cAn lam
sang bénh nhén tang huyét ap d6 I hay I1I va danh
gid hiéu qua ctia vién thudc phoi hop liéu c6 dinh
so v6ikét hop vién riénglé 6 bénh nhan ting huyét
dp do I va IIl.

D oi tugng va phuong phap nghién ciu:

Doi tugng: 98 bénh nhan dugc chin doan
ting huyét 4p do II hoic III (tuong Ging véi mic
huyét ép tdm thu >160 mmHg va/hoic huyét dp
tam truong >100 mmHg), 53 bénh nhan dugc diéu
tri v6i vién két hop liéu 6 dinh chia perindopril
Smg/amlodipine Smg; 45 bénh nhan dugc diéu
tri phéi hop riéng 1é vién perindopril Smg va vién
amlodipine Smg.

Phuong phap nghién ciu: Nghién ctiu mé
ta, so sanh, cé theo doi.

Két qua va két ludn: Khong c6 sy khac biét
gitia nhém dung vién két hgp liéu c6 dinh va nhém
dung vién két hop riéng 1é xét trén cac dic diém:
tudi, gi6i, hat thudc 13, bénh ly kem... biéu tri
bing vién két hop liéu c6 dinh mang lai hiéu qua
ha huyét 4p va ty 1¢ dat muyc tiéu t6t hon so véi st
dung két hgp vién riénglé.

T khéa: Vién thude phéi hop liéu c6 dinh;
tang huyét ap
DAT VAN DE

Ting huyét ép (THA) hién nay dang trd
thanh vin dé hang ddu ma nén y t&€ cic nudc ké

Bénh vién Trung uong Hué*
Truong Pai hoc Y - Duoc, Pai hoc Hué **

ca Viét Nam déu phai d6i mat [1]. Van dé diéu tri
tang huyét 4p, ty1é bénh nhan kiém soat dugc ting
huyét ap van chua cao, diéu nay phu thudc vao
nhiéu nguyén nhin nhu chit lugng ctia hé thong
y té, kién thic nguoi dan, ché do sinh hoat 16i
song, sy tudn tha diéu tri cta bénh nhéan. Ro6 rang
st dung vién phéi hop liéu ¢6 dinh gitp viéc tuan
tha diéu trilam cho nhiéu bénh nhan dat dugc HA
muc tiéu hon so véi phéi hgp vién riéng 18 [10].
Hién nay, tai Viét Nam chua c6 nghién ctiu nao vé
hiéu qua cua phéi hop thudc liéu c6 dinh & bénh
nhéin ting huyét dp, do d6 chung toi tién hanh
nghién ctiu dé tai nay véi muc tiéu:

Mo ta dic diém lam sang, can lam sang bénh
nhén tang huyét ap do II hay IIL

Dénh gid hiéu qua caa vién thudc phdi hop
liéu c6 dinh so véi két hop vién riéng lé & bénh
nhén ting huyét dp d6 IT va II1.

0!I TUGNG VA PHUGNG PHAP NGHIEN CUU
Ddi tugng nghién ctu
Tiéu chudn chon bénh

- Bénh nhan duoc diéu tri tai Khoa No6i Tim
mach - Bénh vién Trung uong Hué ti thang 7/2016
dén thing 7/2018.

- Tang huyét &p do II hoic III (tuong tng
v6i mic huyét dp tim thu >160 mmHg va/hoic
huyét 4p tam truong > 100 mmHg), 53 bénh nhan
dugc diéu tri véi vién két hop liéu c6 dinh chita
perindopril Smg/amlodipine Smg; 45 bénh nhan
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dugc diéu tri phoi hgp riéng 1é vién perindopril
Smg va vién amlodipine Smg.
Tiéu chudn logi tri¢

Tic nghén dudng ra thét trai (hep cung dong
mach cha, bénh co tim phi dai, hep van dong mach
cht ning); suy tim ning hoic séc tim; phu nit 6
thai, hodc cho con bu; hep dong mach thin hai
bén; dot quy cdp; tién st di tng véi bat ky thanh
phéan nao cta thudc; suy thin hoic suy gan nang;
r6iloan dién giai (dic biét 1 ting kali mau, ... ).
Thoi gian diéu tri

Gom thoi gian diéu tri noi trd tai bénh vién
va thoi gian diéu tri ngoai trd sau xudt vién (30
ngdy). Cac bénh nhan sau khi xuét vién dugc diéu
tri v6i vién phéi hop liéu ¢6 dinh va vién phéi hgp
vién riéng ¢ dugc phong vin qua dién thoai sau
khi két thac diéu tri.

KET QUA NGHIEN cUu

Phuong phap nghién citu
Thiét ké nghién ciiu

Nghién cttu m6 ta cit ngang c6 so sanh va
theo doi.

Phuong phdp chon mau

Chon mau thuan tién.

Tiéu chudn chdn dodn, phdn d6 THA va miic dat
huyét dp muc tiéu

Dua theo tiéu chudn chidn dodn va phan dé
ting huyét dp caa Hoi Tim mach Viét Nam/Phén
hoi Tang huyét 4p Viét Nam nam 2018 [1].

Déanh gia dat hiéu qua kiém soat huyét ap
khi huyét dp tim thu <140mmHg va huyét ap tim
truong < 90mmHg [9].

Phén tich va xir ly so ligu
S6 liéu duoc xir 1y bang phan mém SPSS 20.0.

Diac diém lam sang va cin l1am sang cua doi twgng nghién ciru

Bang 1. Mot s6 ddc diém lam sang giita hai nhom doi tugng nghién ciiu

Nhom vién c6 dinh | Nhom vién riénglé Chung
Dic diém

X +SD | +SD X p +SD +SD

Tudi 70,85 14,53 | 69,58 15,16 >0,05 | 70,27 14,76
Can ning 52,36 10,42 | 57,09 11,29 0,03 54,53 11,03
Chiéu cao 157,77 7,88 | 159,49 8,86 >0,05 | 158,56 8,35
BMI 20,98 2,94 | 22,13 3,27 >0,05 | 21,51 3,13

N (53) % N (45) % P N %

N Nam 26 49,07 26 57,78 > 0,05 52 53,06
e N 27 50,94 19 42,22 > 0,05 46 46,94
Cao tudi 39 73,58 31 68,89 > 0,05 70 71,43
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W MNhom sir dung vién két hop rignglé

B&nh mach wvanh

PTE type 2

TBMMMN

Bé&nh than

Thira cdn, béo phi

Hut thudc 18

m Mhom sy dung vién két ho’plléu cd dinh

Bi€u dd mot sd dic diém lam sang caa hai nhém

Biéu do 1. Mot s6 yéu t6 nguy co tim mach ciia hai nhém déi tugng nghién ciiu

Khi xét cic YTNC nhu hut thudc 14, thira can béo phi, bénh thén, tai bién mach méu nao, dai thao
duong type 2, bénh mach vanh, chi c6 dic diém thita cin béo phi cé sy khic biét cé y nghia théng ké
gitia hai nhom diéu tri vién két hop c6 dinh va vién két hop riéng 18 (20,75% so véi 46,67%; p=0,006).
Bang 2. Mot s6 ddc diém sinh héa ciia hai nhém doi tugng nghién citu

Nhom vién c6 dinh | Nhom vién riéng l1é Chung
Pac diém _ — P =

X +SD X +SD X +SD
Glucose mau (mmol/L) 6,90 2,13 6,34 1,99 > 0,05 6,64 2,08
Cholesterol (mmol/L) 4,87 1,21 4,95 1,16 > 0,05 4,90 1,18
Triglycerid (mmol/L) 2,25 2,00 1,77 1,00 > 0,05 2,03 1,63
HDL-C (mmol/L) 1,24 0,36 1,32 0,50 | >005 | 1,28 | 043
LDL-C (mmol/L) 3,02 1,07 3,30 096 | >00s | 315 | 1,03
Ure (mmol/L) 5,90 5,97 5,85 2,71 > 0,05 5,88 4,74
Creatinin (pmol/L) 75,00 23,31 83,07 49,15 >0,05 | 78,70 | 37,46

Khong c6 su khéc biét c6 y nghia gitia hai nhém trén céc thong s6 sinh hoa.
Bang 3. Mot s6 ddc diém can ldm sang ciia hai nhém doi tugng nghién ciiu
. Nhom vién liéu c¢6 dinh | Nhém vién riénglé Chung
Pac diém P

n % n % n %
Nhip xoang 48 90,57 43 95,56 >0,05| 91 92,86
Day thit (T) /ECG 9 16,98 16 35,56 0,04 25 25,51
Day thit (T) /SA tim 26 49,10 20 4440 | >005| 46 | 4694

X +SD X +SD P X +SD
EF (%) 69,61 6,70 68,21 9,16 | >005|6897 | 7,92

Sukhdc biét vé dic diém day that trdi trén dién tdm d6 gitta hai nhém la c6 y nghia thong. Khéng c6
su khdc biét c6 y nghia gitta hai nhom khi xét trén ty 1é nhip xoang, phén sudt tong mau, va day that trai.

52 |TAP CHI TIM MACH HOC VIET NAM - SO 98.2021




NGHIEN CUU LAM SANG <«

Bdng 4. Sy khdc biét gita hai nhém vé cdc tri s6 huyét dp

Dic diém Nhém vién c6 dinh | Nhom vién riénglé p Chung

X +SD X +SD X +SD
HATT ban ddu 169,34 13,23 168,00 9,44 0,57 | 168,72 | 11,61
HATTYr ban dau 84,72 12,03 82,89 9,20 040 | 83,88 | 10,81
HATB ban dau 112,92 8,38 111,26 6,86 0,29 | 112,16 | 7,73
HATG ban dau 127,03 8,04 125,44 6,56 0,29 | 126,30 | 7,40
Hiéu ép ban ddu 84,62 19,51 85,11 13,25 0,88 | 84,85 | 16,84
HATT /diéu tri ndi tra 142,36 25,13 145,67 20,55 0,48 | 143,88 | 23,08

HATTy/diéu tri noi tra 80,94 9,25 82,33 9,63 047 | 81,58 | 9,41

HATB/diéu tri ndi tra 101,42 13,57 103,44 12,01 0,44 | 102,35 | 12,85

HATG/diéu tri noi tra 111,65 | 1627 | 114,00 | 13,85 0,45 | 112,73 | 15,18

Hiéu 4p/diéu tri noi tru 61,42 19,37 63,33 16,20 0,60 62.30 | 17.92

D¢ chénh HATT 26,98 8,14 22,33 7,89

D¢ chénh HATIr 3,77 3,12 2,56 2,43

Khong c6 sy khac biét vé huyét ap tam thu, tdm truong, huyét dp trung binh, huyét ap trung gian
va hiéu ap lac ban dau va sau khi diéu tri néi tra gitia hai nhém; Huyét ap sau diéu tri 6 cd hai nhém déu
thdp hon so véi ban dau.

3.2. Hiéu qua diéu tri huyét ap cia vién két hgp liéu c6 dinh va két hgp vién riéng 1é

® Nhom vién két hop lidu ¢6 dinh ™ Nhém vién két hop riéng 1¢

p=0,047

Biéu dé 2. Ty 1¢ bénh nhan dat dugc hu yét dp muc tiéu ciia hai nhém nghién ciu
Nhdn xét: St dung vién két hop liéu c6 dinh sé c6 nhiéu bénh nhin dat dugc huyét ap muyc tiéu hon
so v6i nhém st dung két hgp vién riéng 18, c6 ¥ nghia (p=0,047).
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Sukhdc biét giwa hai nhém diéu tri sau khi két thic diéu tri ngoai tru

S6 bénh nhan dugc diéu tri bing vién két hop liéu c6 dinh va vién két hop riéng 1é ban dau lan lugt
1a 53 va 45. Sau khi diéu tri ndi tra, s6 bénh nhan dugc tiép tuc véi diéu tri vién phdi hop liéu c6 dinh va
vién phéi hop riéng 1é con theo doi dén khi két thic 30 ngay diéu tri ciia méi nhom lan lugtla 20 va 27.
Mot sé ddc diém nhan trdc va lam sang ciia hai nhém diéu tri ngogi trii

Bang S. Mot s6 ddc diém nhdn trdc va ldm sang gitia hai nhém diéu tri ngogi trii

. Nhoém vién ¢é dinh (n =20) Nhém vién riéng 1é (n=27)
Dic diém = — P

X +SD X +SD

Tudi 72,45 12,71 70,41 14,19 0,61

BMI 20,88 3,25 21,90 2,10 0,27
n % n %

Gidi nam 7 35,00 16 59,26 0,10

Hut thuée 14 4 20,00 9 33,33 0,31

TBMMN 6 30,00 S 18,51 0,36

Bénh mach vanh 2 10,00 6 22,22 0,27

bii thao dudng 6 30,00 S 18,51 0,36

Bénh than 2 10,00 3 11,11 0,90

Khong c6 sy khic biét c6 y nghia thong ké gitta hai nhém vé tudi, BMI, gidi, hut thudc 14, bénh
mach vanh, dai thdo dudng, bénh thin va tai bién mach méu nao.
Su khdc biét giita hai nhom vé cdc tri s6 HA trong khi diéu tri ngogi tri
Bang 6. Cdc tri s6 HA trong thoi gian diéu tri ngoai trii giia hai nhom

e Nhém vién cé dinh (n=20) | Nhém viénriénglé (n=27)
bic diém P
M +SD M +SD

HATT ban dau 169,00 10,21 168,15 10,39 0,78
HATIr ban dau 86,50 13,09 82,22 8,92 0,19
HATB ban dau 114,00 10,24 110,86 6,77 0,21
HATG ban d4u 127,75 9,39 125,19 6,72 0,28
Hiéu 4p ban dau 82,50 14,10 85,93 13,94 0,41
HATT ngoai tra 132,50 11,18 147,04 18,98 0,002
HATTr ngoai tra 73,00 4,70 81,85 10,01 < 0,001
HATB ngoai tra 92,83 4,99 103,58 11,62 < 0,001
HATG ngoai tru 102,75 6,17 114,44 13,11 < 0,001
Hiéu 4p ngoai tra 59,50 11,91 65,19 15,28 0,17
b6 chénh HATT 36,50 21,11 0,002
D6 chénh HATIr 13,50 0,37 0,003
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Su khéc biét c6 y nghia théng ké gitta cdc chi s6 huyét 4p (tim thu, tim truong, trung binh, hiéu

&p, huyét 4p trung gian, d6 chénh huyét 4p tdm thu va tdm truong) gitia hai nhém sau diéu tri ngoai tra

(p <0,0S).
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Biéu dé 3. Su khdc biét vé cdc chi s6 huyét dp ciia nhom ding vién két hop liéu c6 dinh
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Biéu do 4. Su khdc biét vé cdc tri s6 huyét dp ciia nhém diing vién két hop riéng 1é

B Ban dau

B Ngoai tra

82.2281.85

110.8603 58

HATT

HATTr
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125191224
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Su khdc biét giita hai nhém vé sy tudn tha diéu tri 6 ngogi tri

Hi¢u 4p

Téng s6 dugc theo ddingoai tri (n=47)

Dicdiém Phéi hgp cé dinh (20) Nhém phéi hgp riéng (27) P
Trung binh Téng Trung binh Téng
S6 ngay khong dung 17,25 345,00 29,00 783,00 0,001
Tilé tuan tri 98,67% 87,65% 0,001
% n %
Quén 2 10,00 14 51,85 0,003
Ly do quén
. Téc dung
thuéc 0 0 1 3,70 0,38
phy
Tac dung Ho khan 15,00 85,19 0,69
phu Phi chan 2 10,00 0 0 0,09

S6 ngay khong dung thuéc cia nhém dung vién phdi hop riéng 1é cao hon cé y nghia thong ké so
v6i nhém dung vién phdi hgp liéu c6 dinh, do d6 ty 1é tuan tri cia nhém dung vién phéi hop liéu ¢6 dinh
cao hon ¢6 y nghia théng ké so v6i nhém dung vién phéi hgp riéngleé.

TAP CHI TIM MACH HOC VIET NAM - SO 98.2021] 55



» NGHIEN CUU LAM SANG

BAN LUAN
Pic diém lam sang va cin lam sang cda déi
tugng nghién ctiu

D¢ tudi trung binh cta cic d6i tugng nghién
ctiula 70,27 + 14,76. Nhém bénh nhin nam chiém
vu thé hon nhém bénh nhan ni (53,06% so véi
46,94%). Can ning trung binh ctia bénh nhan 1a
54,53£11,03 kg. Chiéu cao trung binh cta cic d6i
tuong trong nghién ctiu la 158,56+8,3S cm. Gid tri
BMI trung binh 14 21,51 * 3,13 kg/m™.

Trong 98 bénh nhéin c6 27 bénh nhin hat
thudcld, chiém 27,6%. S6 bénh nhan thira can, béo
phi (BMI > 23 kg/ m?) ¢6 32 bénh nhan, chiém
32,65%. Trong nghién ctiu ASCOT-BPLA c6 33%
bénh nhan trong nhém amlodipine + perindopril
hit thudc 14 [7], ACCOMPLISH c¢6 11,2% bénh
nhin nhom diéu tri két hgp tGic ché men chuyén
va amlodipine hut thuéc 14 [S]. Khong c6 sy khac
biét c6 y nghia thong ké gita ty 1é hut thudc 1a gita
nghién ctiu ctia ching t6i v6i nghién ctiu ASCOT-
BLPA (p>0,05, CI 95%), ngugc lai c6 su khic biét
c6 y nghia thong ké gitta nghién ctiu ching toi véi
nghién ctu ACCOMPLISH (p<0,0S, CI 95%).
Nguyén nhéin c6 thé do sy khdc biét vé quan thé
nghién ctu [2]. Trong nghién ctiu chung t0i, c6
18 bénh nhan c6 bénh than, chiém 18,36% trong
téng s6 98 bénh nhan. S6 bénh nhéin c6 tai bién
mach mdu ndo 12 23 bénh nhan, chiém 23,47%. C6
22 bénh nhan mic ddi thio dudng type 2, chiém
22,45% va c6 22 bénh nhan c6 bénh mach vanh [8].
Mot nghién ctu dugc thuc hién béi Brent nim
2012, so sanh hiéu qué cua don tri liéu, diéu tri
vién két hop riéng 1¢é va vién két hop c6 dinh, ty 1é
chi mic dai thao dudng va bénh thin man ¢ nhém
dung vién két hop riénglé 39,4%, 41,6% va 6 nhém
duing vién két hop c6 dinh la 47,7%, 38,5%; ty 1é
mic ca dai thao dudng va bénh than man ¢ nhém
duing vién két hop riéng 1é va vién c6 dinh lan luot
14 19,1%, 13,8% [4].

Hiéu qua diéu tri huyét ap ciaa vién két hgp liéu
c6 dinh va két hgp vién riéng lé

Huyét dp tim thu, tim truong, huyét ap
trung binh, huyét dp trung gian va hiéu dp ban dau

lan luot lan lugt 168,72 + 11,61; 83,88 + 10,81;
112,16 + 7,73; 126,30 + 7,40; 84,85 + 16,84
mmHg. Huyét dp tim thu, tdm truong, huyét ap
trung binh, huyét dp trung gian va hiéu dp sau diéu
tri noi trii lan lugt 12 143,88 £ 23,08; 81,58 + 9,41;
102,35 + 12,85; 112,73 + 15,18; 62,30 + 17,92
mmHg. Cic tri s6 huyét dp sau diéu tri ndi tra
déu thdp hon so véi tri s6 ban ddu. Theo Takeshi
Takami va cong su [6] trong nghién cttu AORTA
II, huyét ap tam thu va tim truong ban dau lan
lugt 151,8 + §,5; 85,8 + 5,1 mmHg. Mtic huyét
dp ban dau cua Takeshi thdp hon so v6i chung t6i,
do bénh nhan dugc dua vao nghién citu & Nhiat
Ban khong chi ¢6 mic huyét dp do II, III ma co6
ca do I. Sau qua trinh diéu tri 2 nim, mdc huyét
dp tdm thu va tdm truong cta ci hai nhom dat
dugc 134,7 + 4,5; 82,9 + 3,6 mmHg (su khéc biét
cta hai nhém trong nghién cttu nay la khong cé
y nghia théng ké). So sénh véi nghién cdu ching
t6i, huyét dp tdm thu sau diéu tri trong nghién ctiu
AORTA thép hon, yéu t6 dong gép cho su khic
biét nay la muc huyét dp tim thu lac bit dau diéu
tri [6].

S6 ngay khong dung thudc caa nhéom dung
vién phdéi hgp riénglé cao hon c6 y nghia thong ké
so v6i nhém dung vién phéi hop liéu ¢6 dinh, do
do ty1é tudn tri cia nhém dung vién phdi hop liéu
c6 dinh cao hon c6 y nghia théng ké so véi nhém
duing vién phdi hop riéng 1é. Trong thoi gian diéu
tri ndi trd, nguyén nhén thay d6i diéu tri cha yéu
do chua kiém sodt dugc huyét ap (32,08% & nhém
duing vién két hop liéu c6 dinh va 26,67% & nhom
duing vién két hop riéng 1é, khong c6 sy khac nhau
gitta hai nhém). Nguyén nhan cic bénh nhan dugc
diéu tri ngoai tri khong dung thuéc gém c6 quén
va do tac dung phu.

KET LUAN

Qua nghién ctu trén 98 bénh nhéin ting
huyét ap do II, III dugc diéu tri bang vién két hgp
liéu c6 dinh so véi vién két hop riéng 1é, chung toi
rat ra cac két luan sau:

Khong c6 su khac biét gitta nhom dung vién
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két hop liéu c6 dinh va nhém duing vién két hop Diéu tri bang vién két hop liéu c6 dinh mang
riéng 1é xét trén cac dic diém: tudi, gidi, hat thudc  lai hiéu qua ha huyét ap va ty 1¢ dat muc tiéu t6t
14, bénh Iy kem... hon so véi st dung két hop vién riénglé.
ABSTRACT

Evaluating treatment efficiency of fixed-dose combination antihypertensive drugs in
patterns with class ii or class iii hypertension

Objectives: To describe the clinical and laboratory characteristics of patients with class II or
III hypertension and evaluate the efficiency of the fixed-dose combination drugs compared with the
individual pill combination in patients with class II or III hypertension.

Research subjects and methods: 98 patients diagnosed with class II or III hypertension (with
systolic blood pressure >160 mmHg and/or diastolic blood pressure >100 mmHg), 53 patients were
treated with fixed-dose combination drugs containing perindopril Smg/amlodipine Smg; 45 patients
were treated with an individual combination of perindopril S mg and amlodipine S mg tablets. Methods:
Descriptive, comparative and follow-up research.

Results and conclusions: There was no difference between the group taking the fixed-dose
combination drugs and the group taking the individual combination pill in terms of characteristics:
age, gender, smoking, comorbidities... Treatment with the fixed-dose combination drugs has a better
antihypertensive effect and goal achievement rate than the individual pill combination.

Keywords: Fixed-dose combination drugs; hypertension.
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