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DQC KY DON HUONG DAN TRUGC KHI DUNG THUGC
DE CO THEM THONG TIN, XIN HOI Y KIEN BAC ST.
THUGC NAY CHI DUNG THEQ BON CUA BAC SI.

[Ei Preterax’

4mg | 1.25mg Tablets

PERINDOPRIL TERT-BUTYLAMINE SALT / INDAPAMIDE
30 vién nén

Doc ky toan bd ban huéng dan sl dyng nay trude khi ding thudc.

* Giil lai ban hudng dén nay. Ban sé cén doc lai.

* Néu ban con thic méc gi, hay hdi bac si hoéc dugc si.

* Thuéc nay dugc ké don cho riéng ban. Khéng dude dung cho ngudi khac

vi thudc nay ¢ thé khong t6t cho ho méac di nhing triéu ching cba ban va

clia ho la hoan toan gidng nhau.
. » Néu bét ky tac dung khéng mong muén no trd nén nghiém trong, hodc
l néu phat hién bét ky tac dung khéng mong mudn nao-ehua-duge dé cép
trong td dan nay, hay bao cho bac si hodc dudc si.

THANH PHAN

Hoat chét: MGi vién chira 4mg perindopril tert-butylamine (tuong duong
3,338mg perindopril) va 1,25mg indapamid

Ta dudc: lactose monohydrate, magie stearat (E 470B), keo silica ky nudc
va cellulose vi tinh thé.

TRINH BAY i

Vién nén Bi Preterax mau trang, hinh que. M&i vién nén chia 4mg
perindopril tert-butylamine va 1,25mg indapamid.

Hop 1 vi 30 vién

CHi BINH
Thuc nay dé st dung trong diéu tri ting huyét 4p nguyén phat khi huyét
4p khong kiém soat dugc vdi dan tri liéu bang perindopril.

CHONG CHI BINH

Lién quan tdi perindopril:

- Di (ing vi perindopril hay bét i thudc tic ché men chuy8n nao khéc
-Co tE n st phu mach (phu Quincke) khi ding thuéc tc ché men chuyén
trudc dé

- Phi mach do di truyén/ty phat

- C6 thai trén 3 thang

- SU dung déng thdi Bi Preterax véi cac sin phdm chia aliskiren trén
bénh nhan tiéu Gudng hodc suy than (dd loc cAu than < 60ml/phat/1,73m?)
Lién quan dén indapamid:

- Ding v6i indapamid hoéc bét cd sulphonamid nao khac

- Suy than nang (dd thanh thai creatinin dudi 30ml/pht)

- Bénh ndo gan

- Suy gan nang

- Giam kali huyét

- Theo nguyén tac chung, khong khuyén céo gfr dyng dong thoi Bi
Preterax cung véi cac thuoc chdng loan nhip c6 thé gay ra xoan dinh

- Bang cho con bd

Lién quan 1di Bi Preterax:

- Dj tng véi bét cd thanh phan nao clia thudc

Do con thiéu kinh nghiém diéu tri, Bi Preterax khong nén dung trén céc
déi tugng sau:

- Bénh nhén tham tich mau

- Bénh nhan suy tim mét bu chua dugc diéu tri

THAN TRONG DAC BIET VA LUU Y KHI SU DUNG

h. c biét
Than trong chung déi vdi perindopril va indapamid:
Lithi:
Khong khuyén céo st dung két hop gida lithi véi phdi hop perindopril va
indapamid.

Lién quan tdi peri ril:
Gidm bach céu trung tinh/Gidm bach c4u hat:
Pa c6 béo cdo vé tinh trang gidm bach cu trung tinh/gidm bach cAu
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hat, giam tiéu ¢4u va thiéu méau khi bénh nhan diéu trj bng thuéc Uc ché
men chuyén. (g bénh nhan vdi chiic nang than binh thuﬁngivé khéng kém
yéu t6 bénh Iy ndo khac, sy gidm bach cdu trung tinh hiém khi xay ra.
Can than trong khi st dung perindopril trén bénh nhan mac bénh Iy mach
méu collagen, dang diéu tri bang thudc dc ché mién dich, allopurinol hoc
procainamide, hoac st dung k&t hop nhiing yéu t6 nay, déc biét néu trudc
d6 bénh nhan da cé chic nang than bj suy giam. Mt so bénh nhan nay da
¢6 tién trién thanh nhiém trung ndng ma trong mot vai truding htjg khong
dap Ung voi liéu phap khang sinh manh. Néu ding perindopril  nhiing
bénh nhén nay, can kiém soat dinh ky cong thuc bach cAu va bénh nhan
can duge hudng dén bao cdo bat ci ddu hiéu nao cla tinh trang nhiém
trung (vi du dau hong, sot).

Mén cam/phu mach

Phi mét, cac chi, mdi, IuGi, thanh mén va/hoac thanh quan da duge bao
c4o hiém gap & bénh nhan dugc diéu tri béng thudc e ché men chuyén,
trong d6 o perindopril. Hién tugng nay cd thé xAy ra & bét cif thai diém
n&o trong qué trinh diéu tri. Trong trugng hop do, can ngung sif dung
perindopril ngay va thiét lap ché do kiém soat phi hop nham dam béo
ngan ngua nhing trigu ching nay trudc khi loai tris hoan toan ra khoi bénh
nhan. Néu hién tugng sung tg chi gidi han trén viing mat va moi, tinh trang
nay noi chun%duqc iai quy&t ma khong can diéu tri, mac du thudc khang
histamine rat hiéu qua trong viéc diéu tri triéu ching. Hién tugng phi mach
kém phi thanh quan c6 thé dan t6i tif vong. Trudng hop phir i, thanh
mon hodc thanh quan c6 thé sé gay ra tac nghén dudng thd, khi dé cén tién
hanh tiém dudi da dung dich epinephrine 1:1000 (0,3ml tdi 0,5ml) va/hodc
xU 1y dé dém béo giai phong duong thd cia bénh nhan.

Bénh nhén da den dung thudc tc ché men chuyén da dudc béo céo co ti
1& phu mach cao hdn so vdi nhém bénh nhan khac.

Bénh_nhén cg tién st phi mach khong lién quan tdi thudc Uc ché men
chuyén c6 thé gia tang nguy co phi mach khi st dung cac thuéc nhom
nay.

Hiyn tugng phil mach hé tiéu hoa da dudc bao cao hiém gap & bénh nhan
diéu tri bang thudc tic ché men chuyén. Nhiing bénh nhan nay ¢o biéu hign
dau bung (cd hodc khdng kem buon nén hoac nédn); trong mét sb trudng
hp khdng co biéu hién phis mét bao truide va ndng do C-1 enterase & mic
binh thuding. Phii mach dugc chan doan bang quy trinh bao gém chup CT
bung, hoéc siéu &m hodc khi phdu thuat va cag triéu ching dudc céi thién
sau khi ngiing dung thuc (c ché men chuyén. Phit mach tiéu héa nén
dugc st dung lam déu hiéu dé chdn doan phan biét bénh nhan st dung
thuéc Uc ché men chuyén c6 biéu hién dau bung.

S6c phan vé trong qua trinh gidi man cdm

Mot s6 bao céo don 1& vé benh nhan bi sdc phan vé duy tr, de doa tinh
mang khi dung thuc tc ché men chuyén trong qué trinh giai man c&m n
clia cac loai canh mang (ong, con trung). Cac thudc Uc ché men chuyén
nén dugc dung than trong & bénh nhén bi di Uing dugc giai man cam, va
tranh dung v6i bénh nhan dang s dung mién dich trj liéu noc. Tuy nhién,

nhiing phan (ing nay c6 thé dugc phong tranh bénﬁg cach tam thdi ngiing s
t

dung thuc tc ché men chuyén trong vong it nhat 24 gid trudc khi diéu tri
trén bénh nhan can két hop cé thudc Uc ché men chuyén va giai man cam.
S6c phén vé trong qué trinh loc loai lipoprotein ti trong thép (LDL)

Hiém gap triding hgp bénh nhén dung thudc tc ché men chuyén trong qué
trinh tach chiét lipoprotein ff trong thap (LDz) béng dextran sulphat bj séc
phan vé nghiém trong. Phan (ng nag ¢ thé dugc phong tranh bing cach
tam thai ngiing s dung thuc dc ché men chuyén trude mdi Idn loc loai.
Bénh nhéan tham tach mau .

D4 6 bao cdo vé hién tugng soc phan vé & bénh nhan tham tach mau vdi
mang loc téc dé cao (vi du, AN69®) va dang dugc diéu tri déng thdi thudc
tic ché men chuyén. Trong truding hop na nén xem xét slf dung c4c loai
méngclhém tach khac hoac c4c nhom thudc chéng tng huyét 4p khac
Thuée loi tiéu gid kali, mudi kali:

Thong thudng khong khuyén céo sii dung két hop perindopril va thude loi
tidu git kali, mudi kali.

Phong tda kép hé renin-angiotensin-aldosteron (RAAS):

C6 bang ching cho théy viec s dung déng thdsi thudc dc ché men chuyén,
thudc Uc ché thu thé angiotensin Il hodc aliskiren lam tang nguy cd ha
huyét ap, tang kali mau va suy glém ‘chiic nang than (bao gom suy than
cdp). Phong toa kép hé RAAS b n% cach sl dung phdi hgp thude Uc ché
men chuyén, thuéc Uc ché thy th

khéng dudc khuy8n céo. :

Néu liéu phap phong tda kép chéc chan dugc coi I can thiét, viéc st dung
nay chi dugc thuc hién dudi sy giam sat clia chuyén gia va can dugc theo
doi chat ché thugng xuyén chuc nang than, dién giai va huyét ap.

Céc thudc i ché men chuy8n va cac thudc tic ché thu thé angiotensin || khng
nén dugc sl dung ddng thai & céc bénh nhan ¢ bénh thén do tiéu dudng.

angiotensin Il hodc aliskiren do doé



Phu nii ¢ thai
Khong nén duing thudc c ché men chuyén trong qua trinh mang thai. Tri
khi vigc tiép tuc st dung thudc e ghé men chuyén la cén thiét, phy ni
c6 ké hoach mang thai nén thay ddi liéu phép diéu tri ting huyét ap véi
thuc da dugc chiing minh an toan khi su dun% trén phy ni mang thai. Khi
da xac dinh 12 c6 thai, viéc diéu tri bang thudc (c ché men chuyén nén
n%img ngay ap tiic, va, néu c6 thé, nén bét du liéu phap diéu trj thay thé.
n 1 a:
Khi chiic nang gan bj suy gidm, céc thudc qu‘ tiéu nhom thiazid va cac
thudc Ioi tiéu fién quan téi nhom thiazid ¢o thé gy ra bénh nao do gan.
Cén ngling ngay viéc st dung thudc Igi tiéu néu tinh trang nay xay ra.
Nhay cdm dnh sdng
CAc trudng hdp bénh nhén nhay cam véi 4nh séng da dugc bao céo vdi
thuc Igi tiéu nhom thiazid va céc thudc loi tiéu cé lién quan t6i nhom
thiazid. Néu tinh trang nhay cam éanh sang xay ra trong qua trinh diéu
tri, bénh nhan dudc khuyén céo ngiing ding thudc. Néu viéc tai st dung
thudc 1o tiéu 12 can thiét, khuyén céo bénh nhan bao vé cac viing da tiép
xtic vdi anh §éng maét trdi hoac vdi tia UVA nhan tao.

Luu y khi su dung
Céc chu y chung dbi vdi perindopril va indapamid:

Suy than:
Trong trudng hop suy thén ndng (do thanh thai creatinin < 30ml/pht),
chdng chi dinh dung Bi Preterax.
Mot s6 bénh nhén téing huyét &p khdng c biéu hién ton thUUngélhan trudc
dd nhung két qua xét nghiém mau chg th%y chiic nang than bj anh hudng,
cén ngling viéc diéu tri va ciing ¢ thé khdi tri lai véi liéu thép hay vdi mgt
ong hai thanh phén.

nhiing bénh nay, can thubng xuyén t&i kham bao gém kiém tra kali va
creatinin, sau 2 tudn diéu trj va sau do céach hai thang mét I4n trong su6t
giai doan diéu tri 6n dinh. DA c6 bao cdo vé suy than chll yéu & nhiing
bénh nhan suy tim nang hodc suy than kém hep dong mach than.
Khéng khuyén céo dimg thudc trong trudng hgp hep dong mach thén hai
bén hodc chi con mot bén thén hoat d}nc?.
Huyét &p thép va mét nudc va céc chét dién gid
Bénh nhén c6 nguy cd ha huyét ap dot ngét néu trudc dé da co tinh trang
mat mudi (é‘lac biét vdi bénh nhan hep dong mach than). Do do, can kiém
tra tong thé céc déu hidu Iam sang vé sy mét nudc va dién gidi, diéu nay
¢ thé xay ra kem sy téi dién clia triég ching tiéu chay va non. Bdi véi
nhiing bénh nhan nay can tién hanh kiém tra thudng xuyén cac chét dién
gidi trong huyét tuong.
Truting hop ha huyét 4p déng ké cén tién hanh truyén finh mach nudc
mudi dang truong.
Ha huyét ap thoang qua khang phai I chdng chi dinh cho viéc tiép tuc diéu
tri. Sau khi tai Iagl dugc thé tich mau va huyét ap binh thudng, viéc diéu
trj c6 thé dugc bat d4u lai vai liéu gidm hodc véi mot thanh phan don 8.
Mdc kali:
Sy két hgp cla perindopril va indapamid khéng ngan dugc sy khdi phat
cla finh trang ha kali huyét, dac biét  bénh nhan tidu dubnghhoac suy
than, Giéng nhu doi véi bat cuf thudc ha huyét &p ndo cé chiia thanh phén
loi tiéu, cAn tién hanh kiém soat nong do kali huyét tuang.
T4 duoc: .
Khéng nén ding Bi Preterax ddi vdi bénh nhén c6 réi loan di truyén hiém
gép nhu khong dung nap lactose, kém dung nap glucose - galactose, hodc
thiéu hut Lapp lactase.
Lién quan tdi perindopril:
Ho:
Ho khan dé dugc ghi nhan khi st dyng céc thudc (c ché men chuyén men
chuyén. Ho thuting dc trung dai dang va chém dift sau khi ngiing diéu tri
NEu trigu chiing nay xdy ra, can xem xét nguyén nhan do viéc diéu tri, Néu
vigc ké don cc thudc Uc ché men chuyén van dugc Iya chon, viéc tiép tyc
diéu trj c6 thé dugc can nhic.
Tré em va tré vj thanh nién:
Hiéu gué va kha nang dung nap cla perindopril & tré em va tré vj thanh
nién, & dang don I& hay két hap hai thanh phén, chua dugc thiét 1ap
Nguy co ha huyét 4p déng mach varhodc anh hudng chic nang than (trong
triong hgp ¢6 r6i loan tim mach, mét nuéc va céc chat dién gidi,..)
Viéc kich thich manh hé théng renin-angiotensin-aldosteron da dugc quan
sat thdy, déc biét trong trudng hop mat nudc va cac chét dién giai dang ké
(do ché dd an kiéng khat khe khén%cé muéi hoc do diéu trf loi tiéu kéo
dai), & bénh nhan c6 huyét ap ltic khdi trj thap, hep dng mach than, suy
tim xung huyét hodc bénh gan man tinh kém phii va cd trudng.
Viéc (c ché hé théng nay bang cach diing thude Uc ché men chuyén c6
thé gdy ra sy gidm dot ngot huyét ap va/hodc sy tang creatinin huyét
tuong, dac biét & thdi diém khdi frj va trong 2 tudn déu tién, cho thay sy
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anh hudng cla sy suy giam chic nang than. Bdi khi hién tugng nég xég ra
cép tinh vao thoi diém khdi tri, mac du hiém khi xdy ra, va ciing @ nhiing
thdi diém khac nhau. Trong nhiing triting hgp d6, viéc didu tri cn dugc
bat d4u vi liéu thdp va tang dan liéu.
Nquoi gia:
Can kiém tra chic nang than va nong do kali mau trudc khi khdi trj. Sau
d6 diéu chinh liéu theo mic huyét ap clia bénh nhan, déc biét trong trudng
hop mét nudc va dién giai, nham tranh ha huyét 4p dot ngdt.
Bénh nhén méc ching xo vda.déng mach; ;
Nguy cd ha huy8t 4p cd thé xy ra trén tt ca bénh nhan, nhung cén déc
biét than trong vdi bgnh nhan mé&c bénh thiéu mau cd tim hoac tu&n hoan
nao khgng dap Uing du, cn bat déu didu trj vdi lidu thdp & nhiing bénh
nhan nay.
Tang huyét ap do hep dong mach thén:
Didu tr tang huyét aﬁ do hep dong mach than béng cach nong mach. Tuy
nhién, cac chét (c ch& men chuyén c6 thé hiéu qua ddi vi bénh nhan co
biéu hién tang huyét 4p do hep dong mach than dang chd phau thuét hoc
trong truging hop khong thé phéu thudt.
Trudng hop Bi Preterax dugc k& cho bénh nhén cd tién sl hodc néghi ngd
hgp dgng mach than, viéc diéu tri cén tién hanh & bénh vién vdi liéu thap,
can kiém soét chdc nang thgn va ndng do kali, do mot s6 bénh nhan cé
tién trién suy than c6 phuc hdi khi ngiing diéu tr.
Séc nhém nguy cd khéc

bénh nhan suy tim (49 IV) hodc & bénh nhan dai thdo dutng phu thudc
insulin (khuynh hudng tang tu ghét mc kali méau), c&n khdi dau diéu tr
dudi su giam sat chit ché va giam liéu. Khong nén diing viéc didu tri bﬁng
thuéc tc ché beta & bénh nhan c%o huyét%u kém thiéu ndng dong mgc
vanh: céc chét (ic ché men chuyén nén bd sung liéu trinh diéu tri bang
thuéc chen beta.
Bénh nhan tiéu dugng: ’
Trén bénh nhan tiéu dudng sif dung céc thudc diéu tri tiéu dudng dudng
uéng hoac insulin, nén theo déi chat duging huyét trong thang déu khi diéu
trj vi cac thudc (e ché men chuyén.
Chng tgc:
Tuong ty c&c thude e ché men chuyén khéc, tic dung ha huyét ap clia
perindopril ¢6 thé kém hiéu qua hon trén bénh 2han da den, c6 thé Ia do
ty 18 hoat tinh renin huyét tuong thdp & quén thé bénh nhan da den ting
huyét ap cao hon.
Phéu thuat/gdy mé: 3
Cac thudc dc ché men chuyén co thé gay ha huyét &p trong trudng hop
phai géy mé, déc biét khi gy mé béng cac thudc c6 thé gy ha huyét ap.
Do d0 nén ngiing diing thudc mot ngay trudc phéu thudt néu diéu trj bang
thudc dc ché men chuyén tac dug/g kéo dai nhu perindopril.
ng déng mach chi va van hai &/ bénh cd tim phi dai
Can than trong khi sif dung cac thudc tc ché men chuyén cho céc bénh
nhén tac nghén dong mau di ra tif thét trai.
Suy gan:
Hiém gép céc truding hop cac thuc Uc ché men chuyén lién quan dén hoi
ching bat ddu béng vang da U mat va tién trién thanh hoai td gan lan téa
va (ddi khi) tt vong. Co ché clia hdi chiing nay chua duge gl t ro. Bénh
nhan diing c&c thude tc ché men chuyén c6 vang da tién trién hoic ting
men gan nén nging dung thudc va dugc theo ddi y té phu hgp.
Tang kali huyét thanh:
Tang kali huéyét thanh da dugc ghi nhan trén mt s6 bénh nhan dung cac
thudc Uc ché men chuyén, bao gom perindopril. Cac yéu t6 nguy co lam
téing kali mau bao gm suy than, gidm chilc nang than, tudi (>70 tudi), tiéu
dudng, bénh nhén c6 céc bién cd di kem, dac bigt Ia mét nudc, mét bu tim
c4p, nhiém toan chuyén hoa va stt dung déng thai véi céc thubc loi tiéu giﬂ
kali (nhu spironolacton, eplerenon, triamteren hoac amilorid), ché pham
b sung kali va cac mudi thay thé cé chifa kali; hodc bénh nhén ding cac
thudc khéc lam téing kali huyet thanh (vi dy heparin). Viec st dyng bé sung
kali, cac thudc lgi tiéu gidi kali hoic cac mudi thay thé c6 chifa kali d&c biét
trén bénh nhan suz than c6 thé 1am tang c6 y nghia ndng do Kali huyét
thanh. Tang kali mau co thé nghiém trong, doi khi c6 thé gdy loan nhip dén
dén tl vong. Néu viéc ding éng thdi cac thudc néi trén dudc coi | cén
thiét thi can s{ dung thén trong va thudng xuyén theo dai kali huyét thanh.

Lién qggn tdi indapamid:

Céan bang nudc va dién gidi:

Nong dé mu6i:

C4n kiém tra c4c thong s6 nay trudc khi bat ddu diéu tri, sau d6 tién hanh
kiém tra thuting ky. T4t ca c4c liéu phap loi tiéu déu c6 thé gay giam néng
do mudi, tu do %ay ra cac hau qua nghiém trong. Gidm ndng do mudi co
thé khdi ddu khong co tridu chL'mé,g dac biét va do do viéc kiém tra thuan
xuyén la dac biét quan trong. Kiém tra cén tién hanh thudng xuyén hon



Chua dugc biét dén: Bat tinh

Réi loan thi gidc:

Pho bién: R loan thi truding

R6i loan tai va mé cung:

Phé bién: U tai

Réi loan hé mach

P%f bién: iHa huyét ap, cd thé a ha huyét &p thé ding hodc khang

Roi loan tim

R4t hiém: loan nhip tim bao gém nhip ch&m xoang, nhip nhanh trén that,
rung nhi, con dau that nguc va nhdi méau cd tim c6 thé xay ra th{t phét trén
bénh nhan nguy cd ha huyét &p quéa muc.

Chua dugc biét dén: Xoan dinh (cé nguay cd dén dén tll vong).

Rdi loan hé ho hép, nguc va trung that

PhG bién: Ho khan da dugc bdo cao khi sii dyng thudc Gc ché men
chuyén. Tinh trang thudng kéo dai va mét di khi ngling dung thudc. Cén
xem xét nguyén nhan trong trutng hop nay. Chiing khd thd.

Knhong phd bién: Cq that phé quan

Rat hiém: Viém phdi ua eosin, viém mdi.

Rdi loan hé tiéu hoa:

Phd bién: Tao bon, khd miéng, budn ndn, dau thugng vi, chan &n, ndn, dau
bung, rdi loan vi gidc, kho tiéu, tiéu chay.

Rét hiém: viém tuy

Réi loan gan-mat i

* Rat hiem: viem gan c6 hiy € bao gan hodc i mat.

Chua dugc bién dén: Trong trudng hop anh hudng chtic nang gan, ¢6 kha
néng bi bénh néo do gan.

Rﬁi%oan vé da va mo du6i da

Phd bién: Ban da, ngifa, phét ban dang dat sén

Khong phd bién:

- Phu mét, chi, moi, mang nhéy, [udi, thanh mon va/hodc thanh quan,
may day.
Mgn camch éyé’u trén da, & nhiing i tugng bam sinh dj ing va hen.

- Ban xudt huyét.

Kh& nang trdm trong thém & bénh nhén trudc d6 bi lupus ban do hé thong
dang xd cung lan tda.

R4t hiém: Ban dd da hinh thai, hoai tlf da do nhiém ddc, hoi chiing Steven
Johnson.

M@t s trudng hop mén cam véi anh sang.

Roi loan co xuong khdp va mo lién két

Pho bién: Chudtrit

R6i loan thén va nudc tiéu

Khong phd bién: suy than

Rat hiém: Suy than cap

Rdi loan co quan sinh san va nguc:

Khong phé bién: Liét duong

R loan chung:

Phd bién: Suy nhugc co thé

Khong phd bién: Chay mé héi.

Théng s6:

Chua dudc biét dén:

- Kéo dai khoang QT trén dién tam dé

- Téng dutng huyét va acid uric mau trong qua trinh diéu tri.

- Tang men gan. 4

- Tang nhe ure va creatinin huyét tuong, tinh trang nay co thé dao ngugc
khi dling diéu tri. Su tang nay phd bién hon trén nhiing bénh nhén c6 hep
ddng mach than, tang huyét ap déng mach dugc diéu tri bang thudc loi
tiéu, bénh nhan suy than.

Réi loan chuygn hoa va dinh dudng:

Hiém gap: Tang canxi huyét

Chua dugc biét dén:

- Mét kali vdi triéu chting ha kali huyét, dac biét nghiém trong trén mét s6
nhém bénh nhén c6 nguy cd cao.

- Tang néng 6 kali, thudng thodng qua.

- Ha natri huyét kém chting giam luu lugng méau gay tinh trang mat nudc
va ha huyét ap thé ding.

TiNH CHAT DUOC LUC HOC g

Nhom dudgc dieu trj hoc: perindopril va lgi tieu. Ma ATC: C09BA04

Bi Preterax 1a sy phéi hop gia mubi perindopril tert-butylamine (mét
chat c ché men chuyén) véi indapamid (mot thudc Igi niéu nhém
chlorosulphamoyl). Nhiing tinh chét dudc Iy hoc cla thuoc 1 tinh chét
dugc Iy cua mi thanh phan xét riéng, thém vao do Ia tac dung hiép déng
cta hai thanh phdn mang lai.

Cd ché dugc Iy hoc cla tac dung

¥
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Lién quan tdi Bi Preterax
Bi Preterax cho phép tao ra higp ddng tac dung cla hai thanh phén cu
tao nén thudc.

Lién quan dén Q%rindggrﬁ

Perindopril 1a chat tc ché men chuyén, men chuyén héa angiotensin |
thanh angiotensine Il (mét chét co mach); thém vao do, enzym nay con
kich thich tiét ra aldosterone tif vo tuyé;n tthJng thén va kich thich sy thoai
bién brandykinin (mdt chét gay gian mach) thanh mt heptapeptid khong
c6 hoat tinh.

Diéu do6 dén dén:

* giam tiét ra aldosterone.

» tang hoat tinh clia renin huyét tuong, vi aldosterone khong con thé hign
dugc tac dung phén héi (feedback) am tinh.

* giam stic can cla toan by mach mau ngoai vi, uu tién tac dung trén hé
mach nén d céc cd va  than, khong kem theo U mudi va nudc, khong kem
theo phén xa tang nhip trong truting hgp dung thudc lau dai.

Téc dung chdng tang huyet 4p cla éperimiopril cing thdy xudt hién &
nhiing bénh nhan ¢ ndng dd renin thap hodc binh thudng.

Perindopril thé hién tac dung thong qua ch tchuyén hoa c6 hoat tinh clia
né la perindoprilat. Cc chat chuyén hoa khac khong con hoat tinh.
Perindopril Iam gidm cong ma tim phai thuc hién:

» Do tac dyng gay gian finh mach, c6 thé do nhiing thay ddi trong chuyén
hoé prostaglandin: két qua 12 giam tién tai.

+ Lam gidm s(c can cla hé mach mau ngoai vi: két qua la gidm hau ganh.
Cac cong trinh nghién ctu thye hién trén bénh nhan suy tim cho thay:

* C6 sy gidm 4p lc d8 ddy mau vao thét tréi va phai;

» Co sy giam stic can cta toan b hé mach mau ngoai vi;

* C6 su tang hiéu sudt cla tim va cai thién chi s6 tim;

* Co 531 ténf |uu lugng mau trong ca.

Céc két qua trong céc thir nghiém van ddng cling dugc cai thién.

Lién dén indapamid:
Indapamid la mot chat dan xuét tif sulfonamid, c6 mot vong indol, va cé
lién quan vé mat dugc Iy hoc véi nhom thudc Igi tiéu thiazid. Indapamid
(c ché sy tai hdp thu natri & vo than, c6 tac dung tang bai tiét natri va
chiorid va & mic thap hon, lam tang bai tiét kali va magie, do do lam téng
lugng nudc tiéu.

Indapamid lam giam dap Uing clia cac chat gay co mach khac nhau, lam
tang kh& nang co gian dong mach, giam suc can mach mau (mach hé
théng va tiéu dong mach), tang san xudt prostacyclin, va kich thich téc
dung gian mach cua bradykinin. Ngoai ra, indapamid cung cap cho dang
phﬁihh_q;a tac dung tich cyc trén chic nang ndi mach va tac dong chong
oxy hoéa.

D liéu thu dudc trén bénh nhan ting huyét &p cho thy indapamid mang
dén tac dung gian mach, gop phan gay ra tac dyng ha huyét ap cla thudc
nay. Indapamid diéu chinh lai phan (ing noradrenalin manh bét thudng &
bénh nhén tang huyét ap va lam giam khang lyc ngoai bién. Indapamid
|a phan tlf than ddu manh c6 thé tich Iy trong mang té béo co tron mach
mau, gidm van chuyén canxi qua mang té bao vao trong té bao va gay
tac dgng gian mach. Do do, tac dong ha huyét ap kéo dai cta indapamid
¢ thé lién quan phén nao dén tac dung tudng ty chét chen kénh canxi.

Lién quan toi Bi Preterax

Trén bénh nhan téng huyét ap, khong phu thugc vao tudi, Bi Preterax
thé hién tac dung chdng tang huyét p tdm truong va tam thu, & tu thé
ném nglia hoéc tu thé dlng. Tac dung chdng tang huyét ap nay kéo dai
trong vong 24 gid. Sy giam huyét ap dat dugc trong vong dudi mét théng
ma khéng c6 mién dich nhanh; ding diéu trj khdng tao ra phan Ung doi
ngugc. Trong cdc thif nghiém Iam sang, st dung dong thai perindopril va
indapamid tao ra tac dung hiép déng chong tang huyét &p cua tling thanh
phén dung dang dan Ié.

PICXEL, mdt nghién ctiu da trung tam, ngau nhién, mu dbi, dya trén siéu
am tim dé danh gia hiéu qué cla sy phéi hgp perindopril/ indapamid trong
viéc lam giam phi dai that tréi (LVH) so vdi enalapril don tri liéu.Tron
nghién clu PICXEL, cac bénh nhan tang huyét ap kem phi dai thét trai
(LVH) (dudc danh gi bai chi s6 khdi co that trai (LVMI) > 120g/m? & bénh
nhan nam va > 100g/m? G bénh nhan ni), sé dugc chon ngau nhién vao
2 nhém diéu tri frong vong 1 nam: hoac dung phdi hdp perindopril tert-
butylamin 2mgﬁndapamid 0,625mg hodc dung enalapril 10mg, vdi 1 Iég
dung trong ng, y. Dua trén muic huyét ap cla bénh nhan, liéu dung c6 thé
dugc diéu chinh tdi liéu perindopril tert-butylamin 8mg/indapamid 2,5mg
hodc enalapril 40mg mt Ian dung trong ngay. Chi cé 34% cac bénh nhan
diéu tri & liéu perindopril tert-butylamin 2mg/indapamid 0,625mg (so véi
20% bénh nhén duy tri liéu diéu tri enalapril 10mg). g
Vao cudi giai doan diéu tri, chi s§ khdi co thét trai (LVMI) gidm nhiéu



hon dang ké & nhém dung perindopril/indapamid (-10,1 g/m?) so véi nhém
dung enalapril (-1,1 qum?) trén tong s6 bénh nhan dugc phan ngéu nhién
hod. Sy khéc biét vé chi s§ khdi ca thét trai gidia 2 nhom 2 -8,3 g/m? (Cl
95% (-11,5; -5.0).3)(0,0001],
Hiéu qua gidm khdi co thét tréi dugc céi thién tét hon véi liéu perindopril
indapamid cao hon so véi liéu dugc cdp phép clia Preterax va Bi Preterax.
Dénh gia vé huyét ap, su khéc biét gitia hai nhém dugc phén ngéu nhién,
la -5,8mmHg (CI 95% (-7,9; -3,7), p<0,0001) véi huyét &p tam thu va
-2,3mmHg (Cl 95% (-3,6; -0,9), p=0,0004) vdi huyét ap tam truong, trong
dé nhém dung perindoprilindapamid c6 dugc loi thé kiém soét tét han.
Lién quan tdi perindopril
Perindopril 6 tac dung trén tét c& céc miic df tang huyét &p, tif nhe dén
vifa va ndng. Su giam huyét ap dong mach t&m thu va tam trudng dat dugc
G cA tu thé ndm ciing nhu tu thé ding.
Téc dung chéng tang huyét &p sau khi diing mét liéu duy nhét |2 cyc dai
trong vong 4 dén 6 gid va kéo dai trong 24 gid,
3&c dung phong b& men chuyén sau 24 gid' & mic cao, t6i khoang 80%,
nhiing bénh nhan c6 dép (ng véi thudc, huyét &p dat t6i tinh trang on
dinh sau khoang 1 théng va khéng c6 mién dich nhanh.
Vige ngiing duing thudc khong gay téc dung hoi ing trén huyét p.
Perindopril co tinh chét gian mach, phuc hdi lai tinh dan héi cla dong
mach, ¢6 tac dung stfa chiia cac bién d6i vé md hoc & cac dong mach tao
Iyc can va lam giam su phi dai that tréi.
Khi cén, sy két hop voi mdt thudc Igi tiéu ddn dén tac dung hiép déng cong.
Viéc két hop mot thudc tc ché men chuyén vdi thubc loi tiéu thiazid 1am
giam nguy cd ha kali do thiazid tao ra khi ding riéng.
Lién quan t6i indapamid
Indapamid, dung theo don trj liéu c6 tac dung chdng tang huyét ép kéo
;iaai ht&onghE; gid. Tac dung nay xudt hién & liéu dung ma tac dung Igi niéu
p nhét,
Tac dung chdng tang huyét &p clia thudc ty & véi muic df cai thién chic
ndng cla dong mach va mic d§ giam stic can cla céc hé mach méu
ngoai vi.
Indapamid lam giam mic dg phi dai thét tréi.
Khi dung mot thudc lgi tiéu thiazid va thude Igi tiéu c6 lién quan dén thiazid
vugt qua liéu quy dinh, thi tac dung chéng tang huyét ap trén biéu a8 duy
tri muc binh nguyén (gié tri khéng tang them) trong khi céc tac dung c6 hai
lai tang. Do d6 néu liéu phap khong c6 hiéu qua, thi khong dugc tang liu.
Ngoai ra, viéc dung indapamid ngan han, trung han va dai ngay trén bénh
nhan téing huyét &p da dugc ching minh:
- Khong ¢6 tac dung trén chuyén hoa lipid: triglyceride, LDL-Cholesterol
va HDL-cholesterol
- Khéng c6 tac dung trén chuyén hod hydrat carbon, ¢4 trong trudng hgp
bénh nhan tang huyét &p kem déi thao dudng,
D liéu vé thi gghjem Ié&m sang phong bé kép hé renin-angiotensin-
aldosteron (RAAS):
Hai nghién cu 10n ngau nhién, ¢6 kiém chiing ONTARGET (So sénh
Telmisartan don trj liéu va phéi hop véi Ramipril trén céc két cuc tim mach)
va VA NEPRON-D g:léghién cliu clia Veteran trén bénh Iy than & bénh
nhén tiéu duding) d4 kiém chiing viéc st dung phdi hgp thue tic ché men
chuyén véi (i ché thy thé angiotensin II.
ONTARGET dugc thic hién trén bénh nhéan c6 tién st bénh tim mach hoéc
bénh mach méu ndo, hodc bénh tiéu dudng tuyp 2 da co bang chiing ton
thuang co quan dich. VA NEPRON-D la nghién cu thuc hién trén bénh
nhan tiéu dudng tuyp 2 va bénh nhan c6 bénh than do tiéu dudng.
Cac ngmén olfu nay da chi ro rang khdng thdy higu qua r rét nao trén
than va/hodc tim mach va ty 18 ti vong, trung khi nguy ca tang kali huyét
thanh, t6n thudng than cdp va/hoic ha huy
dan 1& mét loai thuc.
Do ¢6 dac tinh dugc dong hoc tuong ty nhau, cac két qua nay ciing lién
quan dén viéc st dung thuc c ché men chuyén khéc va cc thude dc
ché thy thé angiotensin II. !
Do d6 khong nén st dung déng théi céc thudc Gc ché men chuyén véi
céc thude, U ché thy thé angiotensin |1 trén nhiing bénh nhan c6 bénh
thén do tiéu dudng.
ALTITUDE (Nghién cuiu vai trd Aliskiren trén bién ¢6 tim mach va bénh
than & bénh nhan tiéu dudng Tuyp 2) la mt nghién ciu dugc thiét ké
nhém dénh gié higu qué cla viéc cong thém aliskiren vag nén diéu tri
chuan dang dung Uc ché men chuyén hoac tc ché thu thé angiotensin
Il trén bénh nhan tiéu duting tuyp 2 va suy than man tinh, bénh Iy tim
mach, hodc ¢ hai. Nghién cdu da phai ding som do viéc tang nguy co
clia céc bién cd bét Igi. Tl vong tim mach va dot quy duge quan sat voi
tdn sudt nhiéu han & nhém duing thém aliskiren so véi nhém placebo, cac
bién ¢ bat Igi théng thuting va nghiém trong (ting kali, ha huyét 4p, suy

t 4p tang 18n so vai didu tri
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than) cing dugc bao cao vdi tan suat nhiéu hon & nhom dung aliskiren
so vdi placebo.

TiNH CHAT DUGC BONG HOC
Lién quan tdi Bi Preterax:
Phéi hop perindopril véi indapamid khong lam thay ddi tinh chat duge dong
hoc cla c& hai thudc so véi khi st dyng riéng ré.
Lién quan tdi perindopril
Sau khi dung theo dudng udng, sy hép thu perindopril xég: ra nhanh, nong
d6 cuc dai dat dugc trong vong 1 gid. Thai gian bén théi clia perindopril
trong huyét tuong I3 1 gid.
Perindopril la mot thudc dang tién chat. Hai muoi by phén trém ciia lugng
perindopril udng vao chugen vao mau dudi dang chat chuyén héa c6 hoat
tinh 1a perindoprilat, Ngoai chat perindoprilat ¢ hoat tinh, gerindoprll con
tao ra 5 chét chuyén héa khac déu khong cé hoat tinh. N
clia perindoprilat xuét hién trong vong 3 dén 4 gio.
Viéc an thifc &n va udng thudc lam gidm sy chuyén hda thanh perindoprilat.
Vi véy, dé tang sinh kha dung, perinduErtl tert-butylamin nén dugc dung
theo duding u n%mét an mot nggy vao budi sang trudc bita &n.
Pa chiing minh 1a ¢ quan hé tuyén tinh gida liéu dung perindopril va néng
dd chat nay trong huyét tuamg.
Thé tich phan b6 I3 vao khoang 0,2l/kg véi perindoprilat khdng lién két.
Ty 1€ perindoprilat lién két véi protein cla huyét tuong béng 20%, chl
yéu vai enzym chuyén déi angiotensine, nhung lai phy thudc vao néng
d perindoprilat.
Perindoprilat dugc dao thai qua nudc tidu, va thdi gian ban thai con lai
(terminal half-life) clia ph&n khong lién két véi protein Ia vao khoéng 17
gifz, tao ra trang thai on dinh kéo dai trong vong 4 n%as.

4 dao thai perindoprilat gidm & ngudi ¢4 tudi, va ca & nhilng bénh nhén
suy tim hay suy than.
Viéc hiéu chinh liu dung trong trudng hgp suy than la cAn thiét, va mic
hiéu chinh phu thude vao mic d9 suy than (do thanh thai creatinin).
D0 thanh thai perindoprilat qua thdm tach I3 ?Oml!ghﬂt.
B{}n% hoc clia perindoprilat bi thay déi & nhiing bénh nhan xd gan. D6
thanh théi qua gan clia chat nay giam xudng con mét niia. Tuy nhién,
Iugng perindoprilat hinh thanh khong bi gidm, va do dé khong can phai
hiéu chinh liéu. o

Lién quan tdi indapamid

Indapamid h&p thu nhanh va hoan toan qua ng tiéu hoa.

Ndng dd dinh trong huyét tuong & ngui dat dugc trong khodng mét gid
sau khi udng indapamid. TT 18 lién két véi protein huyét tudng 12 79%. Thdi
gian ban thai trong khong 14 va 24 gid (trung binh 18 gig). Duing lién tgc
khdng gay tich luy thudc. Pao thai chi yéu qua nudc tieu é?(}% cla lieu
dung) va qua phén (22% cua liéu dung) dudi dang cac chét chuyén hda
mat hoat tinh.

Dudgc dong hoc clia indapamid khong thay ddi & bénh nhan suy than,

BAO QUAN

Pé thuéc xa tam véi va tdm nhin cda tré em.

Khong dung Bi Preterax da qua han. Han ding clia thuéc dugc in trén
hép thubc va vi thufc.

Bao quan & nhiét o dui 30°C.

Khéng nén vit thude qua dudng nudc thai hodc réc sinh hoat. Hay hdi y
kién dugc s nén vitt thube nhu thé nao néu khong con st dung nia. Viéc
nay sé gilp bao vé méi trudng.

ng dé cuc dai

HAN DUNG: 3 nam ké tif ngay san xudt.

. ~ o
QUY CACH TIEU CHUAN: clia nha san xuét.
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