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HUGNG DAN SU DUNG THUOC
Tén thude: *HADUIRBE PLUS
Dé xa tim tay tré em. Poc kj) hwéng din siv dung trudc khi ding.

Thudc nay chi dimg theo don thudc.
1. Thanh phin cong thire thube

Thanh phan hogt chat : Ham lrgng
Irbesartan 150 mg
Hydrochlorothiazid 12.5 mg
Thanh phan td dwge: Microcrystalline cellulose, Mannitol, Povidone K30, | Vira du 1 vién

Magnesium stearate, Sodium Croscarmellose, Silica colloidal hydrated,
Hydroxypropyl methylcellulose 606, Hydroxypropyl methylcellulose 615,
Polyethylene glycol 6000, Tale, Titanium dioxide.

2. Dang bao che

Vién nén bao phim thudn dai, mau tring dén tring nga. Mt mét 6 chit HDPHARMA, mdt mét
¢6 1 vach chia vién.

3. Chi dinh

- Didu trj ting huyét p.

- Ditu trj huyét 4p khéng dugc kim soat t6i wu khi chi ding Irbesartan ho#c

Hydrochlorothiazide.

4. Liéu ding, cich ding

4.1, Litu ding

Haduirbe Plus 150 mg Irbesartan/12,5 mg Hydrochlorothiazide dugc ding mdt lin mdi ngdy.

Haduirbe Plus cé thé duoc ding cho nhimg bénh nhin ma huyét ap khong dugc kiém soat dly du

voi hydrochlorothiazide 12.5 mg ho#c irbesartan 150 mg ding don ddc.

Irbesartan 300 mg/12,5 mg Hydrochlorothiazide c6 thé duge ding cho nhitng bénh nhén khong

duge kidém soat diy di bing irbesartan 300 mg hojc bing Haduirbe Plus.

Irbesartan 300 mg/25 mg Hydrochlorothiazide ¢é thé duge sit dung cho nhiing bénh nhén khong

duogc kidm soat ddy da boi Irbesartan 300 mg/12,5 mg Hydrochlorothiazide

Khéng khuyén cdo ding lidu cao hon 300 mg Irbesartan/25 mg Hydrochlorothiazide mét ldn mdi

ngay.

Khi can thiét, Haduirbe Plus c6 thé dwoc sir dung cling v6i mdt san phim thudc ha huyét 4p khéc

4.2. Cach ding

C6 thé ubng thude khi d6i hay no.

5. Chong chi djnh

- Qué mAn véi Irbesartan, Hydrochlorothiazide hoc bét ki thanh phan nao ciia ché phim.
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- 3 thang gifta va 3 thang cubi cta thai ky

- Suy than néng (hé s6 thanh thai creatinin < 30 ml/phiit)

- Ha kali méu, ting canxi huyét

- Suy gan niing, xo gan, & mét

- Sit dyng ddng thoi Haduirbe Plus véi céc sin phdm chifa aliskiren & bgnh nhén d4i thio duong
hoic suy thén (mirc loc céu thén (GFR) < 60 ml/phit /1,73 m?).

- Qué mén v6i c4c sulfonamid khéc.

6. Cinh b#o va thin trong khi ding thube

Ha huyét ap: Haduirbe Plus hiém khi lién quan dén ha huyét 4p c6 trigu chimg & bénh nhén ting
huyét 4p ma khong c6 cac yéu t6 nguy co khéc gy ha huyét 4p. Ha huyét 4p c6 triéu chimg c6
thé xay ra & nhitng bénh nhén giam thé tich vi/hofic natri do didu tri loi tiéu manh, ché do dn han
ché mudi, tiéu chay ho#ic ndn mira,

Hep dong mach thfin: ting nguy co ha huyét 4p va suy théin khi bénh nhén bi hep dong mach
thén hai bén hodic hep déng mach mot bén duge didu tri bing thube e ché men chuyén hoic
thudc khéang thy thé angiotensin-IL.

Suy thén va ghép thin: Haduirbe Plus duge sir dyng cho bgnh nhan suy gidm chirc nédng thén,
nén theo ddi dinh ky ndng df kali, creatinin va axit uric trong huyét thanh. Khong nén ding
Haduirbe Plus cho bénh nhén suy thin ning (d9 thanh thai creatinin < 30 ml/phat). Tang azota
mau lién quan dén 1gi tidu thiazide c6 thé x4y ra & bénh nhén suy giam chic niing thin. Khong
cin didu chinh lidu & bénh nhan suy thin c6 d§ thanh thai creatinin > 30 ml / phit. Tuy nhién, &
nhitng bénh nhén suy thén nhe dén trung binh (do thanh thai creatinin > 30 ml/phit va < 60
mU/phiit) nén thén trong khi ding liéu phdi hop nay.

Phong téa kép h¢ thong renin-angiotensin-aldosterone (RAAS): c6 bing chimg cho thdy viéc
sir dung ddng thdi thudc e ché men chuyén, thubce chen thy thé angiotensin IT hogc aliskiren lam
ting nguy co ha huyét 4p, ting kali huyét va suy giam chirc niing thn (bao gdm ca suy thin
cép). Do @6 khong khuyén céo viéc sir dung két hop thubc trc ché men chuyén, thubc chen thy
thé angiotensin II hofc aliskiren. Néu diéu trj phong tda kép cin thyc hi¢n dudi sy gidm sét cla
bac si chuyén khoa va thudng xuyén theo ddi chit ch& chiic ning thén, dién gidi va huyét
ap. Thubc trc ché men chuyén va thube chen thy thé angiotensin IT khéng nén dimg dbng thoi &
bénh nhén bj bénh thin do dai thdo dudng.

Suy gan: Thén trong khi ding thiazid cho bénh nhén suy giam chic néng gan hofic bénh gan tién
trién, vi nhimg thay dbi nhd ciia cin bing chit long va dién giai c6 thé din dén hon mé gan.

Hep van djng mach chii va van hai 14, b¢nh co tim phi dai tdc nghén: dic biét thén trong
duge chi dinh & nhitng bénh nhén bi hep van dong mach chit hodc van hai 14, hoiic bénh co tim
phi dai tic nghén.
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Tiing aldosteron nguyém phdt: bénh nhéin bj t&ing aldosteron nguyén phat noéi chung s& khong
dap {mg voi céc san pham thubc ha huyét &p c6 tac dung e ché hé théng renin-angiotensin. Do
dd, viéc sir dung Haduirbe Plus khong dugc khuyén khich.

Téc dyng chuyén héa va nfi tiét: Irbesartan c6 thé gy ha dudng huyét, dic biét & bénh nhén
dai thao dudmg, O nhimg bénh nhén duge didu trj bing insulin hogic thude chéng d4i thio dudng,
cin xem xét theo doi duong huyét; co thé phai didu chinh lidu insulin hodc thube diéu tri dai thio
dudng khi cé chi djnh.

Ting ndng do cholesterol va triglycerid c6 lién quan dén liéu phép lgi tiéu thiazide; tuy nhién &
lidu 12,5 mg cé trong Haduirbe Plus, tac dung nay rat hiém gap.

Tang acid uric mau ho#ic bénh git ning c6 thé xut hién & mdt sb bénh nhéan dang didu tri bing
thiazide.

Mt cin bing di¢n gidi: nén dinh ky x4c dinh dién giai trong huyét thanh vio nhfmg khoang
thdi gian thich hop.

Thiazide c6 thé gy mét cin biing chit 16ng ho#c dién gidi (ha kali m4u, ha natri mu va nhifm
kiém gidm clo mau).

Thiazide cé thé 1am giam bai tiét canxi qua nuéc tiéu va giy ting canxi huyét thanh khong lién
tyc va nhe trong trudmg hop khong cb téi loan chuyén héa canxi. Tang canxi huyét 16 rét c6 thé
14 biing chimg ciia cudmg cén giap. Nén ngung thiazide trudc khi tién hanh cdc xét nghiém kiém
tra chirc niing tuyén cén gidp.

Thiazide da duge chimg minh 12 1am ting bai tiét magié trong nuée tidu, c6 thd din dén ha kali
mau.

Lithi: khong khuyén cdo két hop Lithi va Haduirbe Plus

Tran dich mang d¢m, Cén thj edp tinh va Ting nhin 4p géc déng cip tinh thir phat:Thube
sulfonamide hodc cac thudc dfn xudt sulfonamide c6 thd gy ra phan img, din dén tran dich
mang mach v&i khiém khuyét thj gide, cén thi thodng qua vA ting nhn &p gbéc déng cip
tinh. Hydrochlorothiazide cho dén nay méi chi ghi nhin c6 mdt sé trudng hop riéng biét cia
bénh ting nhén 4p gbéc déng cp tinh. CAc tridu chimg bao gdm sy khoi ddu cép tinh clia gidm thi
lyc hoic dau mét va thudng xay ra trong vong vai gid dén vai tudn sau khi sir dung thudc. Bénh
ting nhin &p goc déng cép tinh khong duge didu trj c6 thé din dén mét thi Iyc vinh vién. Didu trj
chinh 14 ngimg dung thudc cang nhanh cang t6t. C6 thé cin cin nhéc diéu trj ndi khoa hogc phiu
thuét kip thoi néu nhin 4p vin khong kiém soat duge.

Ung thir da khong hic to:

Ting nguy co ung thu da khong phai khdi u 4c tinh (NMSC) [ung thu bidu mé té bao day (BCC)
va ung thu biéu md té bao vay (SCC)] khi tiép xic v6i liéu lugng tich lily hydrochlorothiazide
(HCTZ) ngay cang ting.
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Céc hoat ddng nhay cam sang cia HCTZ c6 thé hoat dong nhu mét co ché kha thi cho NMSC.,
Bénh nhan ding HCTZ nén duge thong béo vé nguy co méc NMSC va dwge khuyén kiém tra da
thudng xuyén xem cé tbn thuong méi hay khong va béo cdo kip thoi bét ky tdn thuong da déng
ng® ndo. Céc bién phap phdng ngira ¢6 thé c6 nhwr han ché tiép xtic véi 4nh ning mat trdi va tia
UV, trong truomg hop bj phoi nhidm, nén bao vé bénh nhan dy di dé gidm thiéu nguy co ung
thu da. Céc tdn thuong da déng ng& cén duge kidm tra kip thoi ¢6 kha niing bao gdm kiém tra
mb hoc cta sinh thiét, Viée sit dyng HCTZ ciing ¢6 thé cAn dugce xem xét lai & nhitng bénh nhin
da trai qua NMSC frude doé.

7. Sik dyng thude cho phy nit cé thai va cho con bi

Thoi ky mang thai

Thudc déi khdng thu thé Angiotensin I1 (AIIRA)

Viéc sir dung ATIRAs khéng dugc khuyén céo trong ba thing dhu cua thai ky. Viée st dyng
AIIRAs duge chéng chi djnh trong 3 théng gitta va 3 thang cubi ot thai ky.

Béing chimg dich t& hoe v& nguy co gly quéi thai sau khi tiép xtic véi thube G ché men chuyén
trong ba théng dAu cia thai ki vAn chua duge két lufin; tuy nhién khong thé logi trir sy gia ting
riti ro. Trong khi khong ¢6 dit liéu dich t& hoc duge kidm sost v& nguy co véi thude dbi khéng
thu thé Angiotensin II (ALIRAs), nhiing rii ro twong ty c6 thé xdy ra ddi véi nhém thube
ndy. Bénh nhan dang ¢6 ké hoach mang thai nén thay dbi sang phuong phép diéu trj ha huyét 4p
thay thé c6 tinh an toan dé sir dung trong thai ky. Khi dugc chén doan c6 thai, nén ngimg diéu tri
bing AITRAs ngay 14p tirc, nén bét diu lidu phép thay thé.

Lidu phap ATIRA duge biét 12 giy doc cho ngudi (giam chirc niing thén, thiéu 6i, chim phét trién
xuong so) va ddc tinh & tré so sinh (suy than, ha huyét ap, ting kali huyét).

Néu phoi nhidm v6i ATIRAs d3 xy ra ti 3 thang gilta ciia thai ky, nén siéu am kiém tra chirc

ning thin va hp sQ.
Tré so sinh ¢6 me d3 ding AIIRAs nén duoe theo ddi chiit chg vé tinh trang ha huyét 4p.
Hydrochlorothiazide

Viéc sit dyng hydrochlorothiazide trong thai ky con han ché, dic biét 13 trong ba thang
diu. Hydrochlorothiazide di qua nhau thai.Dya trén co ché tac dyng duge Iy cia
hydrochlorothiazide, viéc sir dung hydrochlorothiazide co thé anh huéng dén twéi mau qua nhau
thai va c6 thé gy ra céc tic dung dbi voi thai nhi va tré so sinh nhu ching liét rudt, rdi loan cin
béng dién giai va gidm tiéu cu,

Hydrochlorothiazide khong nén sit dung cho phi n thai ky, ting huyét 4p thai ky hodc tién sin
giat do nguy co giam thé tich huyét tuong va giam tudi mau nhau thai.

Hydrochlorothiazide khong nén sir dung cho ting huyét ap & phy nir c6 thai.
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Vi Haduirbe Plus cé chira hydrochlorothiazide, khong duge khuyén dimg trong ba thang diu cia
thai ky.

Thoi k¥ cho con bii

Thubc déi khdng thy thé Angiotensin Il (AIIRA)

Vi khéng c6 thong tin vé viée sir dyng Haduirbe Plus trong thdi ky cho con bi, nén Haduirbe
Plus khéng khuyén khich va céc phwong phap didu trj thay thé an todn dugce 4p dyng wu tién hon
trong qué trinh cho con bi, diic biét 12 khi dang nuéi con so sinh hodc tré sinh non.

Chua c6 bing chimg nghién ciru Irbesartan hodc cac chéit chuyén héa ctia né c6 dugce bai tiét vao
sita me hay khong.
Hydrochlorothiazide

Hydrochlorothiazide duge bai tiét qua stra me véi mt lugng nho. Thiazide & lidu lugng cao gly
lgi tiéu dir déi c6 thé e ché san xuét sita, Viée sir dung Haduirbe Plus trong th¥i ky cho con b
khong duge khuyén khich. Néu Haduirbe Plus duge sir dung trong thdi ky cho con bii, nén giif
lidu cang thip cang tdt.

8. Anh hwdng ciia thuc 1én kha niing 14i xe, vin hinh miy méc

Duya trén céc dic tinh duge lye hoe cua nd, Haduirbe Plus khong c6 kha nang anh huomg dén kha
néing l4i xe va sit dung may moée. Khi diu khién phuong tién hodc vin hanh mdy méc, can luu ¥
riing thinh thoang c6 thé bj chéng mit hojic mét méi trong qué trinh diéu tri ting huyét 4p

9, Twong tic thude, twong ky, cila thudce

Twong tdc thubc:

Cac thudc ha huyét 4p khde: tic dung ha huyét &p ciia Haduirbe Plus ¢ thé ting 1én khi sir
dung ddng thdi cac thude ha huyét 4p khéc. Irbesartan va hydrochlorothiazide (v6i lidu 18n dén
300 mg Irbesartan/25 mg Hydrochlorothiazide) d dugc sir dung an toan vdi cdc thubc ha huyét
4p khéc bao gdm thubc chen kénh canxi va chen beta-adrenergic. Didu trj trude bing thudc loi
tidu lidu cao c6 thé din dén suy giam thé tich va nguy co ha huydt 4p khi bét ddu diéu trj bang
Irbesartan c6 hodc khong kém theo thube loi tiéu thiazide trir khi vige giam thé tich duge khéc
phyc trude.

Cic sin phim chita aliskiren hodc thude fc ché men chuyén: dit li¢u thir nghigm 14m sang
cho théy viéc phong téa kép hé théng renin-angiotensin-aldosterone (RAAS) thong qua vige sir
dung két hop thudc e ché men chuyén, thudc chen thy thé angiotensin IT hoic aliskiren c6 lién
quan véi tAn suat cao hon céc tic dyng khong mong mudn nhir ha huyét 4p, ting kali huyét va
giam chirc niing thin (bao gdm ca suy thén c4p) so v6i vige sir dung mot thudc tic dung RAAS
don djc.

Lithi: ndng d6 lithi huyét thanh ting c6 thé dao nguoc va doc tinh da duge béo cdo khi ding
ddng thori lithi v6i thubc e ché men chuyén. Céc tée dyng tuong ty da duge béo cdo rét hiém khi
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xay ra véi irbesartan cho dén nay. Hon nffa, sy thanh thai ciia lithi ¢ thén bj gidm bdi cac thiazid
nén nguy co ngd ddc lithi c6 thé ting 1&n khi ding Haduirbe Plus.

Céc sin phdm thuc dnh hwéng dén kali: tic dyng 1am gidm kali ctia hydrochlorothiazide bj
suy giam boi the dung ha kali cia Irbesartan. Tuy nhién, tic dyng nay cla hydrochlorothiazide
dbi voi kali huyét thanh s& duge ting cudng boi cdc sén phAm thubc khéc cé lién quan dén mét
kali va ha kali méau (vi dy nhw thudc lgi tidu tao kali khac, thuéc nhudn tring, amphotericin,
carbenoxolone, penicillin G natri). Nguge lgi, dya trén kinh nghig¢m sir dyng cdc san phém thude
khéc 1am suy giam h§ théng renin - angiotensin, st dyng dbdng thoi thube loi tidu ha kali, thudce
bb sung kali, chit thay thé mubi ¢6 chita kali hoge c4c san phim thuéc khac c6 thé 1am ting ndng
d6 kali huyét thanh (vi dy nhw natri heparin) c6 thé din dén ting kali huyét thanh.

Ciic séin phim thude bj dnh hudng béi rdi logn kali huyét thanh: khuyén céo theo ddi dinh
ky kali huyét thanh khi dimg Haduirbe Plus v6i cdc sin phim thube b anh huémg béi 161 loan
kali huyét thanh (vi dy nhu glycosid digitalis, thubc chong loan nhip tim).

Thude chéng viém khéng steroid: khi ding ddng thoi thude ddi khang angiotensin Il véi thude
chéng viém khong steroid (tirc 13 thubc trc ché chon loc COX-2, axit acetylsalicylic (> 3 g/ngay)
va NSAID khéng chon lgc), sy suy gidm tac dyung ha huyét 4p c6 thé xéy ra.

Ciing nhu véi thudc tc ché men chuyén, vige sir dung ddng thdi thude ddi khang angiotensin II
va NSAID c6 thé din dén ting nguy co xAu di chirc ning thin, bao gdm cé suy thin cdp va tang
kali huyét thanh, dc biét & nhitg bénh nhén cé chirc ning thén kém tir trude. Sy két hgp nén
duogc sir dung mot cach thén trong, ddc bigt 1a & ngudi cao tudi. Bénh nhan cin dugc cung clp da
nude va nén theo ddi chie ning thén sau khi bt diu didu trj ddng thdi va dinh ky sau do.
Repaglinide: Irbesartan c6 kha niing irc ché OATP1B1. Trong mdt nghién ctu 1im sang, ngudi
ta bdo céo ring irbesartan 1am ting Cmex va AUC cia repaglinide (chit nén cia OATP1B1) Ién
1,8 14n va 1,3 14n, khi ding 1 gid truéc repaglinide. Trong mdt nghién ctru khdc, khong c6 twong
téc duge dong hoc lién quan ndo dugc bao cdo khi hai thude duge ding ddng thoi.

Théng tin bd sung vé twong tic v&i irbesartan: trong cdc nghién ctru 1dm sang, dugce dong hoc
ciia irbesartan khong bj anh huéng béi hydrochlorothiazide. Irbesartan duge chuyén héa chi yéu
boi CYP2C9 va & mite d§ thdp hon bdi qua trinh glucuronic héa. Khéng c6 tuong tac duge dong
hoc ho#ic duge Iye hoe déng k& ndo duge ghi nhin khi ding chung irbesartan v6i warfarin, mot
duge phim duge chuydn héa bsi CYP2CY. Anh huéng ctia céc chat cam img CYP2C9 nhu
rifampicin trén dugc ddng hoc cua irbesartan chwa duge danh gi4. Duoc ddng hoc cua digoxin
khong bi thay dbi khi ding ddng thoi irbesartan.

Théng tin bé sung vé twong tic v6i Hydrochlorothiazide khi ding dOng thiri véi cac sin
phim sau day:

Rurgu: c6 thé xay ra ha huyét &p thé dtmg;
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Céic sin phdm thufic trj d4i thio dudng (thubec udng va insulin): co thé cin didu chinh liéu
lwgng ciia thudc trj ddi thdo dudng

Nhya Colestyramine va Colestipol: sy hép thy hydrochlorothiazide bj suy gidm khi c6 mit cia
nhya trao @i anion. Haduirbe Plus nén dwgc thye hién it nhat mdt gidr trwée hofic bon gity sau
khi dimg céc logi thube ndy

Corticosteroid, ACTH: suy giam di¢n giai, déc biét 14 ha kali méau, c6 thé ting 1én

Glycoside digitalis: ha kali mAu hoic ha kali méu do thiazide lam khdi phét rbi loan nhip tim do
digitalis.

Cic thudc ¢6 nhém amin (vi du noradrenaline): tic dyng ctia céc thude nay amin c6 thé bj
gidm nhung khéng déng k.

Thude gifin co vin khong khir eye (vi dy nhw tubocurarine): tac dung cua thube gifin co
khong khir cye ¢6 thé duge ting cudng béi hydrochlorothiazide

Céc sin phim thude didu trj Gout: c6 thé cin didu chinh liéu lugng cia céc san phdm thudc
didu trj Gout vi hydrochlorothiazide c6 thé 1dm ting ndng d¢ axit uric trong huyét thanh, C6 thé
can ting liéu lugng probenecid hodic sulfinpyrazone.

Mubi calei: thudc loi tiéu thiazid c6 thé 1am téing ndng do calci huyét thanh do giam bai tiét. Néu
phai ké don bd sung canxi hoic cic san phim thudc tiét kiém canxi (vi du nhu liéu phép vitamin
D), cin theo ddi ndng d§ canxi trong huyét thanh va diéu chinh lidu hrgng canxi cho phit hop;
Carbamazepine: sir dyng ddng thoi carbamazepine v hydrochlorothiazide ¢6 lién quan dén
nguy co ha natri mau c6 triéu chimg, CAc chit dién giai nén dugc theo ddi trong qua trinh sir
dung ddng thoi. Néu c6 thé, nén sit dung mdt nhém thube 1¢i tidu khac

Cic twong tdc khde: tic dyung ting dudmg huyét cia thudc chen beta va diazoxide c6 thé duge
tang cudng béi thiazide, Thubc khéng cholinergic (vi du atropine, beperiden) ¢6 thé lam ting
sinh kha dyng cua thude lgi tiéu loai thiazide bing cach giam nhu dong dudng tiéu héa va ty 18
lam rdng da day. Thiazide c6 thé 1am ting nguy co bj c4c tic dyng phy do amantadine gdy
ra. Thiazide 6 thé lam giam sy bai tiét qua thén cla cc san phim thube gy ddc t& bao (vi du
nhu cyclophosphamide, methotrexate) va lam ting tac dung tc ché tiy ctia ching.

Tuong ky ciia thudc:

Do khéng c¢6 céc nghién ctru vé tinh tuong ky cia thude, khong tron 13n thude nay véi cic thude
khac.

10. Téc dyng khéng mong mudn

Céc ADR duge bdo céo phd bién nhit 13 chéng mit (5,6%), mét moi (4,9%), budn nén / nén
(1,8%) va di tiéu bat thuong (1,4%). Ngoai ra, sy gia ting nito uré mau (BUN) (2,3%), creatine
kinase (1,7%) va creatinin (1,1%) ciing thudmg duge quan sat thdy trong cac thir nghié¢m.
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Bang 1 dua ra céc phin tmg bét lgi quan sat duge tir béo cdo ty phét va trong céc thir nghiém ¢
ddi chimg véi gia duge.

Tén suét ciia cdc phan tng c6 hai dwoe lidt ké dudi diy duge xée djnh theo quy wéc sau:

Rét phd bién (= 1/10)

Pho bién (= 1/100 dén < 1/10)

Khong phd bién (= 1/1.000 dén < 1/100)

Hiém (> 1/10.000 dén < 1/1.000)

RAt hiém (< 1/10.000)

Trong m&i nhém tn sb, cdc tic dung khéng mong mudn duge trinh bay theo thi ty mirc df
nghiém trong giam din.

Bang 1: Céc phan tmg c6 hai trong cc thir nghiém c6 kiém soét gia duoc va céc béo cdo tir pht

Piéu tra: Chung: ting nito uré mau (BUN), creatinine va

creatine kinase

Khong  phd|giam kali va natri huyét thanh

bién:
Roi logn tim: Khoéng phd ngﬁt, hg hﬁj’ét &p, nhip tim nhanh, phi né
bién:
RGi logn h¢ thn kinh: Chung: chéng mat i
Khong phd |chong mit tir thé dimg
bién: _
Khong biét: | dau dau
R6i loan tai va mé cung: Khéng bié:  |i tai
Réi logn ho hdp, l1ong nguc va trung |Khong biét: ho
thét:
Roi logn tiéu héa: Chung: budn nén 6i mira
Khéng  phd [bénh tiu chay
bién:
Khong biét:  |kho tiéu, kho tiéu
R&i logn thdn va tiét nigu: Chung;: di tiéu bét thuong
Khong biét:  [suy giéﬁﬁ chiic ning than bao gdm chc
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| trudmg hop suy thin don 18 & nhitng bénh
: nhén co nguy co
Roi logn chg va md lién ké: Khéné p1.16. sung —
bién:
Khong biét:  |dau khép, dau co
Réi logn chuyén héa va dinh dudng: |Khéng biét: ting kali mau
Réi logn mach mdu: Khong phd |d6 bimg mat
bién:
Cde roi logn chung va tinh trang co|{Chung: sy mét moi
dia:
Rdi logn hé théng mién dich: Khéng biét: " oge trudng hop phéan (mg qua man nhu phi
mach, phat ban, may day
Rb‘i.lbqn gan mdt: Khong phd |vang da
bién: viém gan, chitc ning gan bt thudng
Khong biét:
HE¢ thong sinh sdn va roi lognvi:  |Khéng phd |réi logn chirc ning tinh dyc, thay dbi ham
bién: mudn tinh duc

Bang 2 va 3 duéi ddy trinh bay chi tiét cac phén tmg c6 hai dwoc bio cdo véi cac thanh phin

riéng 1é ctiia Haduirbe Plus.

.Bﬁng 2: Céc phin ttng ¢6 hai duge bao cdo khi sir dyng Irbesartan mét minh

R3i loan hé thang bach huyér va|Khong bist:  |thibu méu, gidm tiéu chu

mdu:

Cdc roi logn chung va tinh trgng co|Khong phb [tue ngyc

dia: bién:

Roi logn hé théng mién dich: Khoéng biét: Phéan mg phén v& bao gdm ¢4 sbc phan
vé

Réi loan chuyén héa va dinh dudmg: |Khong biét:  |ha dudmg huyét

Bing 3: Cac phan tmg c6 hai dugce bdo cédo khi sit dyng Hydrochlorothiazide m¢t minh

Diéu tra: Khong biét:  |mét cén béngchén glé.l(bao gdm ha kali
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mau va ha natri mau, tdng acid uric mau,
dudng nidu, ting dudng huyét, ting
cholesterol va triglycerid

Réi logn tim:

Khong biét:

r6i logn nhip tim

Réi loan hé rhéng bach huyér v |[Khong biét:

thiéu méu bit san, suy tiy xwong, giam

mdu: bach ciu trung tinh / mét bach cAu hat,
thiéu méu tan mau, giam bach ciu, giam
tidu cAu

Réi loan hé than kinh: Khong biét:  |chéng mit, loan cam, chodng véang, bdn
chdn

Réi logn mat: Khéng biét:  |md mit thodng qua, xanthopsia, céin thi

cé.p tinh va ting nhin ap goc déng cép
tinh thir phat, trdn dich mang mach

that:

Réi logn hé hdp, long nguc va frung [Khong biét:

suy hﬁ h{ip (bao gam-cé viém p.hé.i va j:rhl‘l
phdi)

Réi logn tiéu hoa: Khong biét:  |viém tyy, biéng &@n, tiéu chay, tao bon,
kich ¢mg da day, viém tuyén tién liét,
chan dn

Réi loan théan va tiét niéu: Khong biét: viém than k&, r6i loan chirc ning thin

Roi logn da va mé dwéi da: Khﬁngblét | phan l_ing phﬂ:n Ve, hoai. tir biéu bi nhidm
|dgc, viém mach hoai tir (viém mach,
viém mach da), phan {mg giéng lupus
ban do & da, tai kich hoat bénh lupus ban
dé & da, phdn Umg nhay cam véi dnh
sang, phat ban, may day

Réi loan co xuong va mo lién két: Khéng biét: suy nhugce, co thit co

Rbi loan mach mdu: Khong biét:  |ha huyét ap tu thé

Cdc roi logn chung va finh trang co|Khong biét: sot N )

dia:

Réi logn gan mdt: {Khdng biét: vang da (vang da r mit trong gan)

Ri logn tam thin: |Khong biét: |trdm cam, 18i loan gidc ngi
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Cdc khdi u lank tink, dc tinh va|Khong bidt:  |ung thu da khdng phai khéi u 4c tinh
khéng xdc dinh (bao gbm ca u nang (ung thu biéu md t& bao ddy va ung thu
va polyp) biéu mé té bao vay)

Huéng din cach xir tri ADR

Giam lidu hoic dimg thubc khi xuit hién céc tic dyng khéng mong mudn

MAt nuée va dién gidi c6 thé gy ha huyét 4p, kidm chuyén hoéa, ha kali huyét, natri huyét. Cin
kiém tra dién giai @ va bu lai lwgng nudc va dién giai da mét,

Ngudi ¢6 bénh mach vanh, bénh tim thiéu mau cyc bd rit nhay cam véi mat kali va co nguy co
loan nhip, Nbng do kali huyét thanh duéi 30 mEq/lit 14 cé nguy co cao. Nhitng ngudi bénh nay
nén kiém tra rit c4n than v& can béng dién giai va can b kali, khi didu tri véi bit ky thude loi
tidu nao. Sir dung lidu thip thubc lgi tidu 1a rit quan trong dé han ché ADR nay.

Ngudi bénh dang didu tri digitalis ¢6 nguy co ngd doc digitalis khi kali trong méu giam. Cin
phai bd sung kali khi ding cac thude lgi tidu, dic biét khi ding thiazid liéu cao, bénh nhén c6
bénh gan ning.

Ngudi bénh dang didu trj quinidin cé nguy co loan nhip tim khi gidm kali huyét. Cin kiém tra
dién giai dd va bb sung kali. Ciing cin thin trong nhw viy voi nhimg ngudi bénh dang diéu tri
v6i bt ky thube nao c¢6 anh hudng t6i tai phén cye tim thét, vi dy nhu phenothiazin va céc thude
chéng trim cam ba vong

11. Qua liéu, cich xir tri

Qus lidu

Khdng co thdng tin oy thé vé viée diéu trj qua lidu voi Haduirbe Plus. Céc biéu hién ¢ kha ning
xay ra khi qué liéu irbesartan 12 ha huyét 4p va nhjp tim nhanh; nhip tim chim.

Dung qué lidu hydrochlorothiazide ¢6 lién quan dén sy suy giam chét dién giai (ha kali huyét, ha
clo huyét, ha natri mau) va mét nude do bai nidu qua mirc. Céc ddu hiéu va triéu chimg phd bién
nhét ctia qua lidu 12 budn n6n va budn ngd. Ha kali méu cé thé din dén co thit co va/hoic 13m
ndi loan nhip tim lién quan dén viée sir dyng ddng thoi glycosid digitalis hodic mot sé san phim
thubc chdng loan nhip tim.

Cach xir tri

Bénh nhén cn dugc theo ddi chit ché, didu trj triéu chimg. Xir tri phy thude vao thoi gian ké tir
khi ubng v méc d§ nghiém trong cla céc triéu chitng, Céc bién phép duge d& xuit bao gbm gay
nén vivhoic rira da day. Than hoat tinh c6 thé ding trong diéu tri qua lidu. Dién giai va creatinin
huyét thanh nén duge theo d&i thirdng xuyén. Néu xay ra ha huyét ap, bénh nhan nén dugc dit &
tu thé nim ngira, nhanh chéng thay thé mudi va thé tich.
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12. Céc die tinh dwge lwe hoe

- Nhém tac dung duge ly: Thubc ha huyét 4p

- M& ATC: C09DA04

Co ché hoat djng

Haduitbe Plus 13 sy két hop ciia chét dbi khang thy thé angiotensin-II Irbesartan, va thubc loi tidu
thiazide Hydrochlorothiazide.

Irbesartan 12 mdt chét dbi khéng chon loc thy thé angiotensin-II (AT; subtype) , ding dudng
ubng . Irbesartan (rc ché tit ca cac hoat dong ciia angiotensin-1l qua trung gian cia thy
thé ATi. Sy dbi khang chon loc ciia angiotensin-II (AT1) céc thy thé din d&n ting ndng d8 renin
huyét twong v nbng d6 angiotensin-1I, va giam ndng dd aldosteron huyét twong. Nong do kali
huyét thanh khong bj anh huong dang k& khi ding riéng irbesartan & lidu khuyén céo & nhimg
bénh nhan khong c6 nguy co mét cin bing dién giai. Irbesartan khéng ttc ché ACE (kininase-II),
mdt logi enzyme tao ra angiotensin-II va cfing phén hity bradykinin thanh céc chit chuyén hoéa
khong hoat djng.

Hydrochlorothiazide 13 thudc 1gi tidu thiazide. Co ché téc dyng ha huyét ap cia thudc loi tiéu
thiazide chua duge biét ddy du. Thiazid anh huong dén co ché tai hp thu chét dién giai & dng
thén, tryc tiép lam ting bai tiét natri va clorua véi lugng twong dwong. Tac dung loi tidu cia
hydrochlorothiazide 1am giam thé tich huyét twong, téing hoat tinh renin huyét twong, ting tit
aldosterone, do d6 lam ting mét kali va bicarbonate trong nwéc tifu, va giam kali huyét
thanh. C6 18 théng qua viéc phong téa hé théng renin-angiotensin-aldosterone, viée sir dung ddng
thoi irbesartan ¢6 xu hudng lam dao nguge sy méat kali lién quan dén céc thude lgi tidu nay. Voi
hydrochlorothiazide, bt ddu bai ni¢u xay ra sau 2 gid, va téc dyung cao didm xay ra vao khoang 4
gidy, trong khi tac dyng vin tdn tai trong khoang 6-12 gid.

Su két hop cta hydrochlorothiazide va irbesartan lam giam huyét 4p lién quan dén lidu lugng
trong pham vi liéu diéu trj ciia chiing. Viéc b sung 12,5 mg hydrochlorothiazide vao 300 mg
irbesartan mot 1An m&i ngay & nhimg bénh nhan khong duge kidm soat diy du khi chi ding 300
mg irbesartan mt minh din dén giam huyét 4p t4m truong didu chinh bing gia dugce nita & mirc
day (24 gio sau khi ding thubc) 12 6,1 mm Hg. Sy két hop clia 300 mg irbesartan va 12,5 mg
hydrochlorothiazide dn dén giam tdng thé tAm thu/tdm trwong d3 trir gia dugc 1én dén 13,6/11,5
mm Hg,.

13. Céc djc tinh dwge djng hoc

Dung déng thoi Hydrochlorothiazide va Irbesartan khéng c6 anh huémg dén duge dong hoc cia
mot trong hai sén phém thude.

Hip thu
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Trbesartan va hydrochlorothiazide 1& cde chét hoat dgng biing dudng udng va khong cin chuyén
ddi sinh hoc cho hoat dong ciia ching. Sau khi uéng Haduirbe Plus, sinh kha dyng tuyét d6i qua
dudmng udng twong tng 13 60-80% va 50-80% ddi v6i irbesartan va hydrochlorothiazide. Thitc dn
khéng anh hudng dén sinh kha dung ciia Haduirbe Plus. Nong d¢ dinh trong huyét tuong xay ra
& 1,5-2 gidy sau khi ubng irbesartan va 1-2,5 gidy 46i v6i hydrochlorothiazide.
Phén bo
Lién két véi protein huyét twong ciia irbesartan 12 khoang 96%, v6i su ghin két khong dang ké v6i
céc thanh phin méu té bao. Thé tich phan phéi cho irbesartan 13 53-93 lit. Hydrochlorothiazide
duoc lién két véi protein 68% trong huyét twong va thé tich phén bb 15 rang ciia n6 12 0,83-1,14 1
kg.
Chuyén héa
Sau khi ding irbesartan "C qua dudmg udng hofic tiém tinh mach , 80-85% hoat d§ phéng xa
trong huyét twong luu hanh 12 do irbesartan khéng thay dbi. Irbesartan dugc chuyén hoa qua gan
théng qua qué trinh oxy héa va lién hop glucuronid. Chét chuyén hoa chinh trong tudn hoan 1a
irbesartan glucuronid (khoang 6%). Cdc nghién ciu in vitro chi ra riing irbesartan chi yéu bj oxy
héa béi enzym cytochrom P450 CYP2CY; isoenzyme CYP3A4 ¢ tac dung khong déng ké.
Thai tri
Irbesartan va céc chét chuyén héa cuiia n6 dugc thai trir theo ¢4 hai con dudmg mét va thin. Sau
khi uéng hogc tiém tinh mach irbesartan 1*C, khoang 20% hoat d¢ phéng xa dugc thu hi trong
nu6c tiu va phin cdn lgi trong phén. Duéi 2% lidu ding duge bai tiét qua nuée ticu dudi dang
irbesartan khong ddi. Hydrochlorothiazide khéng duge chuyén héa nhung duge thai trir nhanh
chong qua thén. ft nhat 61% lidu ubng duge thai trir dudi dang khong dbi trong vong 24
gidr. Hydrochlorothiazide di qua nhau thai nhung khong qua hang rdo mau néo va duoc bai tiét
qua sira me.
Bénh nhén suy thin
O nhitng bénh nhin suy thén hojc nhitng ngudi dang chay thin nhin tao, cic thong s6 duge
dong hoc ciia irbesartan khéng bi thay dbi dang k&. Irbesartan khong bi logi b bing thim tach
mau. O nhimg bénh nhén c6 dd thanh thai creatinin < 20 ml/phtt, thdi gian ban thai cua
hydrochlorothiazide ting 1én dén 21 gid.
Bénh nhén suy gan
) nhitng bénh nhén xo gan nhe dén trung binh, céc théng s6 duge dong hoc cla irbesartan khong
bi thay ddi dang ké. Céc nghién ciru &4 khong duge thye hién & bénh nhén suy gan ning.
14. Quy cich déng géi
Hop 3 vi, 5 vi, 10 vi x 10 vién, kém huéng dén st dyng.
15. Didu ki¢n bio quan, han ding, tiéu chufin chit lrgng ciia thude:
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- Didu kign béo quén: Noi khé réo, nhigt do khong qué 30°C, trénh 4nh sang trye tiép.
- Han ding: 36 thing k& tix ngay san xust.

- Tiéu chudn chdt lzeng: TCCS.

16. Tén, dja chi co s¢ sin xudt thube: o,
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CONG TY CO PHAN DU’QC VAT TU Y TE HAI DUONG
P/e: Tang 2, tod nha 44, Thiva &t 56 307, Cum Cong nghigp Cdm Thugng, Phuing Cim
Thuong, TP Hii Duong, tink Hii Dwong.
PT: 02203853848
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