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Rx

TacanAPC 4

Candesartan cilexetil 4 mg

Thubc nay chi diing theo don thubc
Doc kj hudng déin su’ dung trude khi diing
Dé xa tim tay tré em
Théng bdo ngay cho bdc sy hodc dwgc sy nhitng tdc dung khong mong muon gip phdi khi siv dung thuéc

1. Thanh phén cong thirc thude: Mdi vién nén chira:

Thanh phan hogat chat:
Candesartan cilexetil .............cooeiiinvennnen. 4 mg
Thanh pha‘:n ta duoc:
Lactose monohydrat, Microcrystalline cellulose,
Hyproxylpropyl cellulose, Calci

carboxymethylcellulose, Magnesi stearat, Tinh bot
ngo, Polysorbat, Natri croscarmelose.

. Dang bao ché: Vién nén mau trang, hinh tron, mot
mat co logo E kda’ip trén vién.
. Chi dinh

TacanAPC 4 dugc chi dinh:

— Piéutrj ting huyét ap vo can ¢ nguoi lon.

— Diéu tri ting huyet ap ¢ tré em va thanh thiéu nién
tir 6 dén < 18 tudi.

— Diéu tri bénh nhén ngudi 16n bi suy tim va suy
gidm chitc néng tam thu that trdi (phan suat tong
méu that trdi < 40%) khi chit rc ché enzym
chuyén angiotensin (ACE) khong dugc dung nap
hofc ding diéu tri hd trg véi chat (ic ché ACE &
bénh nhan suy tim c6 triéu chimg méc du da diéu
tri t6i uu, khi khong dung nap thubc dbi khang thu
thé mineralocorticoid.

. Cich dimg, lidu ding

Liéu dimg cao huyét ap

Liéu ding khéi dau khuyén céo va liéu ding duy tri

thuong dung cia candesartan cilexetil 1a 8 mg x 1 [an/

ngay. Phan I6n téc dung ha huyét ap dat duogc trong
vong 4 tuan. O mét s§ bénh nhan ngucn cb huyét ap
khong dugc kiém soat thoa déng, lidu ding cé thé

tang dén 16 mg mot 1an mdi ngay va liéu t6i da la 32

mg x 1 14n/ ngay. Liéu diéu trj nén duoc didu chinh

tuy theo dap trng ctia huyét ap.

TacanAPC 4 c6 thé ding véi céc thude didu tri cao

huyét ap khac. Ding ciing v&i hydroclorothiazid ¢6

lam tang tac dung ha huyét p voi cac liéu khac nhau
ctia candesartan cilexetil.

Bénh nhdan cao tuéi

Khong cén diéu chinh lidu & ngudi cao tudi.

Bénh nhdn giam thé tich ni mach

Liéu khoi diu 4 mg c6 thé duge xem xét & nhiing

bénh nhén c¢6 nguy co ha huyét 4p, ching han nhu

nhitng bénh nhén c6 kha niing bj suy giam thé tich.

Bénh nhan suy than

Liéu khoi diu 1a 4 mg & bénh nhan suy thén, ké ca

bénh nhan c6 thim tich méu. Liéu ding phai dwoc

diéu chinh theo dép tmg ciia bénh nhan. C6 it kinh
nghiém diéu trj & nhitng bénh nhan suy than rit ning
hoc giai doan cudi (Clereatinin <15 ml/ phit).

Bénh nhan suy gan
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Liéu khoi dau 4 mg x 1 1an/ ngay duoc khuyén cao ¢

benh nhan suy gan nhe dén trung binh. Liéu dung c6

thé dugc diéu chinh theo dap Gmg. Candesartan

cilexetil bj chdng chi dinh & bénh nhan suy gan ning

va/ hodc r mét.

Bénh nhdn da den

Téc dung ha huyét ap ciia candesartan cilexetil it 15 rét

hon & bénh nhan ngudi da den so véi bénh nhén

khong phai ngudi da den. Do dé, chuén lidu cao hon

candesartan cilexetil va diéu tri ph6i hop c6 thé cin

thiét dé kiém soat huyét ap t6t hon & bénh nhan ngudi

da den hon so v&i bénh nhan khong phai nguoi da den.

Tré em

Tré em va thanh thiéu nién tir 6 dén <18 tuoi:

Liéu khéi ddu duoce khuyén céo 12 4 mg x 1 1an/ ngay.

o Dbi v6i bénh nhéan cin ning <50 kg: G bénh nhan
huyét ap khéng dugc kiém soét dy du, lidu ding
c6 thé tang 1én t6i da 8 mg x 1 1an/ ngay.

o D6i véi bénh nhan ning > 50 kg: O bénh nhén
huyét 4p khong dugc kiém soat day du, lidu ding
c6 thé ting 1én 8 mg x 1 1an/ ngay va sau do lén 16
mg x 1 lan/ ngay, néu can.

Liéu trén 32 mg chwa duoc nghién ciru & bénh nhi.

Hau hét tac dung ha huyét 4p dat duge trong vong 4

tuan.

Pbi voi tré em c6 kha nang bi suy giam thé tich noi

mach (vi du nhu bénh nhan dugc diéu tri v6i thude loi

tiéu, dac biét 1a nhitng bénh nhén bi suy giam chic

ndng than), diéu tri véi candesartan cilexetil nén dugc

bat dau dudi su giam st y té chat ché& va liéu khéi dau

thap hon liéu khoi diu khuyén cdo chung & trén nén

dugce xem xét.

Candesartan cilexetil chua dugc nghién ciru & tré em

¢6 mirc loc cAu than dudi 30 ml/ phat/ 1,73 m2,

Bénh nhi nguoi da den

Téc dung ha huyét ap cia candesartan cilexetil it rd rét

hon & bénh nhi ngudi da den so véi bénh nhan khéng

phai ngudi da den.

Tré em dudi tir 1 tuéi dén <6 tudi

Tinh an toan va hiéu qua & tré em tir 1 dén < 6 tudi

chua duge thiét [ap. Dir liéu hién co sén duoc md ta

trong phan Tinh chit — Dugc liwe hoc nhung khong

¢6 khuyén cdo vé lidu dung dugc dua ra.

Cadesartan cilexetil bj chong chi dinh & tré em < 1

tudi.

Liéu dimg cho bénh nhdn suy tim

Lidu khoi dau thong thuong duge khuyén cdo cia

candesartan 14 4 mg x 1 1an/ ngdy. Chuén liéu 16n dén

lidu muc tiéu 32 mg x 1 14n/ ngay (lidu t&i da) hodc

lidu cao nhat dung nap dugc dugc thuc hién b?ang cach

tang gip dbi lidu trong cac khoang thoi gian it nhét 2
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tuan. Panh gia bénh nhén suy tim lu6n phai bao gom
dénh gia chic ning than bao gdm theo ddi creatinin
va kali huyét thanh Candesartan cilexetil c6 thé duofc
str dung véi thudc diéu tri suy tim khac, bao gom
thuéc e ché ACE, thube chon beta, thuéc loi tiéu va
digitalis hodgc mot ché pham ph01 hop céc hoat chét
nay Candesartan cilexetil c6 thé dugc ding dong thoi
v6i mot thubc e ché ACE & bénh nhan suy tim ¢6
triéu chimg mic di d diéu trj t6i wu suy tim khi thube
ddi khéng thu thé mineralocorticoid khong dugce dung
nap. Su két hop thuée (rc ché ACE, thubc loi tiéu tiét
kiém kali (v1 du splronolacton) va candesartan khong
duoc khuyen cao va chi nén dugc xem xét sau khi
danh gla cn than vé loi ich c6 thé va nguy co tiém an.
Cdc doi twrmg ddc biét
Khong cAn diéu chinh lidu khoi ddu & bénh nhan cao
tudi hodc bénh nhéan suy gtam thé tich ndi mach hodc
suy than hodc suy gan nhe dén trung binh.
Tre em
Tinh an toan va hleu qua cua candesartan & tré em tir
so sinh dén 18 tudi chua duge xéc dinh trong diéu tri
suy tim. Khéng c6 dit ligu c6 sn.
Céch ding
Dung duong ubng.
Candesartan nén dugc diung mét lan mdi ngay clng
hoéc khong cuing véi thire an.
Sinh kha dung cta candesartan khong bi anh huong
boi thire an.
. Chong chi dinh
Qua man véi candesartan cilexetil hoac véi bat ky ta
duoge nio duge liét ké trong phan Thanh phin céng
thirc thude.
Ba théng giita va ba thang cudi ctia thai ky.
Suy gan ning va/ hodc (r mt.
Tré em dudi 1 tudi.
Chéng chi dinh st dung ddng thdi candesartan
cilexetil véi céc thube chira aliskiren & bénh nhan dai
thao dudng hodc suy thdn (GFR <60ml / phit /
1,73m?).

Ciinh bio va thin trong khi dung thude
Thuéc phong téa kép hé thong renin-angiotensin-
aldosteron (RAAS)
Co bang chiig cho thiy viéc sir dung ddng thoi thude
tic ché ACE, thudc chen thu thé anglotensm 1T hodc
aliskiren lam tang nguy co ha huyet ap, tang kali

huyét va giam chirc nang than (bao gom suy than cap).

Do d6, khong khuyen céo phong tda kép RAAS thong
qua viéc sir dung két hop thu6c (rc ché ACE, thubc
chen thu thé angiotensin IT hogc aliskiren.

Néu trj liéu phong toa kép duge xem la hoan toan cén
thiét, thi viéc nay cAn cé sur giam st clia bac si chuyén
khoa va bénh nhan nén dugc thudong xuyén theo doi
chit ché chirc ning than, chit dién giai va huyét ap.
Thubc trc ché ACE va thude chen thy thé angiotensin
11 khéng nén diing ddng thoi cho bénh nhan bi than do
dai thao duodng.

Suy thdn

Ciing nhr cic thudc t@c ché hé thong renin-
anglotensm-aldosteron khac, nhiing thay ddi trong
chirc nang than co thé duoc dy doan trudc & nhiing
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bénh nhén nhay cam dugc didu tri voi candesartan
cilexetil.

Khi dung candesartan cilexetil cho bénh nhan tang
huyét 4p co6 suy thén, nén theo ddi dinh ky ndng do
kali va creatinin huyét thanh. Cé it kinh nghiém dung
thubc & bénh nhan suy than rat ning hogc suy than
giai doan cudi (Clereatinin <15 ml/ phut). o) nhiing be;nh
nhdn nay, candesartan cilexetil nén dugc chuan liéu
cén than véi viéc theo dai huyét 4p chat ohe

DPanh gia bénh nhén bi suy tim nén bao gdm danh gia
dinh ky cerc néng than, dic biét & bénh nhén cao tudi
tir 75 tudi trd 1én va bénh nhan suy gidm chitc ning
than. Trong qué trinh chuan liéu candesartan cilexetil,
nén theo doi ndng do creatinin va kali huyét thanh.
Céc thir nghiém lam sang & bénh nhén suy tim khong
bao gdm bénh nhan cé creatinin huyét thanh > 265
pmol /1 (>3 mg/ dl).

Sie dung cho bénh nhi ké ca bénh nhi suy thin
Candesartan cilexetil chua dugc nghién ctru & tré em
¢ mire loc cu than duéi 30 ml/ phat/ 1,73m?.

Diéu tri dong thoi voi thuoc ikc ché ACE trong suy tim
Nguy co xdy ra cac tac dung khong mong mudn, dic
biét 1a ha huyet ap, tang kali huyet va giam chirc nang
than (bao gobm ca suy than clp), co thé tang 1én khi
candesartan cilexetil dugc st dung két hop véi thudce
irc ché ACE. Két hop b ba thudc trc ché ACE, thudc
dbi khang thu thé mineralocorticoid va candesartan
cilexetil ciing khong duge khuyen cao. Viée sir dung
cdc phbi hop nay phai duge gidm sit boi bac si
chuyén khoa va terorng xuyén theo di chat ché chic
nang than, cac chét dién glal va huyét ap.

Thudc trc ché ACE va thubc chen thu thé angiotensin
11 khong nén ding ddng thoi cho bénh nhan bj bénh
than do dai thao duong.

Thdm phdn mdu

Trong qué trinh thim phan, huyet ap co thé dic biét
nhay cam véi thuéc chen thy thé AT do giam thé tich
huyét twong va hoat héa hé théng renin-angiotensin-
aldosteron Vi vdy, candesartan cilexetil nén duorc
chuén liéu cin than véi viée theo doi ki ludng huyét
4p & bénh nhan thim phan mau.

Hep déng mach than

Cac thude anh huong dén hé thong renin-angiotensin-
aldosteron, bao gdm ca thubc dbi khéng thu thé
angiotensin II (AIIRAs), ¢6 thé 1am tang uré mau va
creatinin huyét thanh & bénh nhan hep dong mach
than hai bén hodc hep dong mach dén than mot bén.
Ghép thdn

Khéng c6 kinh nghiém vé viéc st dung candesartan
cilexetil & nhitng bénh nhan mai dugc ghép than.

Ha huyet dp

Ha huyét ap co thé xay ra khi diéu tri v6i candesartan
cilexetil & bénh nhén suy tim. N6 ciing ¢6 thé xay rad
nhiing bénh nhén ting huyet ap bi suy giam thé tich
ndi mach do dang dung thudc loi tiéu lidu cao. Can
than trong khi bét dau diéu tri va nén diéu chinh tinh
trang giam thé tich tuén hoan.

P6i voi tré em c6 kha ning bi suy gidm thé tich non
mach (vi du bénh nhéan dugc diéu trj voi thue loi tiéu,
dic biét 1a nhitng tré bi suy gidm chirc néng than), nén

0

Viie Val



https://trungtamthuoc.com/

bét dAu diéu tri v6i candesartan cilexetil dudi sy giam
sét y té chit ch& va nén cin nhic ding lidu khoi dau
thép hon.

Gdy mé va phau thuqt

Ha huyét ap c6 thé xay ra khi gdy mé va phau thuat &
nhitng bénh nhén dugc didu trj v6i thuée AIIRAs do
sy phong toa h¢ thong renin- ang:otensm Ha huyet ap
rat hiém gip c6 thé nghlem trong dén mitc c6 thé phai
stt dung dich truyén tinh mach va/ hoic thudc vén
mach.

Hep van dong mach chil va van _hai la (bénh co tim
phi dai tdc nghén)

Ciing nhu céc thudc gidn mach khac, dic blet than
trong dugc chi dinh & nhiing benh nhéan bj hf;p van
dong mach chu hodc van hai 14 vé& mit huyet dong,
hoc bénh co tim phi dai thc nghén.

Cuong aldosteron nguyén phdt

Bénh nhén cudng aldosteron nguyén phat thuong sé
khong dap (mg v6i cée thude ha huyét ap 6 tac dung
tic ché hé théng renin-angiotensin-aldosteron. Do do,

viéc st dung candesartan cilexetil khong dugc khuyén
c4o cho nhém bénh nhén nay.

Ting kali mdu

Su‘ dung ddng thoi candesartan cilexetil v6i thude loi
tleu tiét kiém kali, thudc bd sung kali, chét thay thé
mum c6 chira kali hoc c4c thudc khac c6 thé lam ting
nong d6 kali (vi du: heparin) c6 thé dan dén ting kali
huyét thanh & bénh nhan ting huyét &p. Theo dai kali
nén duoc thuc hign cho pht hop.

O bénh nhan suy tim duoc diéu tri véi candesartan
cilexetil, ting kali huyét c6 thé xay ra. Nén theo doi
dmh ky kali huyet thanh. Khéng khuyen céo két hop
thubc tic ché ACE, thubc loi tiéu tiét kiém kali (vi du
splronoiacton) va candesartan c:lexetll va chi nen can
nhic str dung sau khi da danh gia cin than vé lgi ich
va nguy co tiém 4n.

Than trong chung

(8] nhitng bénh nhan co trong lyc mach va chirc nang
than phu thudc chu yéu vao hoat dong ctia hé thong
renin-angiotensin-aldosteron (vi du nhu benh nhan
suy tim sung huyét nang hogic bénh thén tiém 4n, bao
gom ca hep dong mach thén), diéu tri voi cac thude
khac ma c6 anh hucmg dén hé thong nay co co lién
quan dén ha huyet ap cép tinh, thiéu mau, thiéu nigu
hotic suy than cdp hiém gip. Khong thé loai trir kha
nang Xay ra cac tac dong twong tu véi AIIRAs. Nhu
véi bét ky thube ha huyet ap nao, huyét ap gidm qua
mitc & bénh nhén thiéu méau co tim hodic bénh mach
méu ndo do thidu mau cuc bd c6 thé dan dén nhdi méu
co tim hodc dot quy.

Téc dung ha huyét ap clia candesartan c6 thé dugc
tang cuong boi cac thudc khac ¢ dic tinh ha huyet ap,
cho di dugc ké don nhu mét loai thubc ha huyét ap
hay dugc ké cho nhiing chi dinh khéc.

Mang thai

AIIRAs khéng nén dugc bat dau trong khi mang thai.

Trir khi liéu phap ATIRA tiép tuc duoe coi la can thiét,

bénh nhén dang c6 ké hoach mang thai nén dugc
chuyen sang cac phuong phép diéu trj ha huyet ap
thay thé c6 dic tinh an toan da dugc thiét 1ap dé st
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. Twong tac, twon

dung trong thai ky. Khi duoc chan doan ¢6 thai, nén

ngimg diéu trj v6i AIIRA ngay lap tirc, va néu thich

hop, nén bét dau li¢u phap thay thé.

O nhitng bénh nhan c6 kinh nguyét, kha ning mang

thai nén dugc ddnh gié thudng xuyén. Cén théng tin

dén bénh nhan v&/ holic hanh dong dé ngan ngira nguy

co phoi nhiém khi mang thai.

Ta dggg

Thube ¢6 chira lactose. Bénh nhén ¢6 van dé di truyén

hlem gap vé khong dung nap galactose, thiéu hut tdng
s6 lactase hodc kém hép thu glucose-galactose khong

nén ding thudc nay.

. Sit dung thudc cho phu nir ¢6 thai va cho con bi

Phu nir c6 thai

Viéc sit dung AIIRAs khong dwge khuyén cdo
trong ba thang dAu cia thai ky. Viée sir dung
AIIRASs bi chong chi dinh trong ba thang giira va
ba thang cudi ciia thai ky.

Bing chu*ng dich t& hoc vé& nguy co gy quéi thai
sau khi tiép xiic véi thuoc trc ché ACE trong ba
thang dau cuia thai ky van chua dugc két luan; tuy
nhién khéng thé loai trir sy gia tang nguy co. Trong
khi khong cé dit ligu dich t& hoc duoc kiém soat vé
nguy co véi AIIRA, nhiing rii ro twong ty c6 the
ton tai dbi véi nhém thude nay Trir khi viée tiép
tuc liéu phap AIIRA dugc coi la can thiét, bénh
nhén dang ¢6 ké hoach mang thai nén duoc chuyén
sang cac didu tri ha huyet ap thay thé c6 dic tinh an
toan dugc thiét 1ap dé st dung trong thai ky. Khi
duge chén doan c6 thai, nen ngirng diéu trj voi
AIIRAs ngay lap tire va néu thich hop, nén bat dau
li¢u phép thay thé.

Tiép xic véi lieu phap AIIRA trong ba thang giira
va ba thang cudi thai ky duoc biét 1a gay doc cho
thal nhi (giam chirc nang thén, thiéu &i, cham phat
trién xuong sQ) va doc tinh & tré so sinh (suy thén,
ha huyét ap, tang kali huyét).

Néu phoi nhiém véi AIIRAs da xay ra tir ba thang
gifta ciia thai ky, nén siéu am kiém tra chirc ning
than va hop so.

Tré so sinh c6 me da dung AIIRAs nén dugc theo
d5i chit ché vé tinh trang ha huyét 4p.

Phu nit cho con bi

Bai vi khong cé thong tin lién quan vé viée sir dung
candesartan trong thdi ky cho con ba, nén
candesartan khong dugc khuyén cdo va cac phuong
phap didu trj thay thé c6 dic tinh an toan t6t hon d
duoc thiét 1ap tron g thoi ky cho con bii ¢6 thé dugce
wu tién, dic biét 1a khi nudi tré so sinh hodc tré sinh
non.

. Anh hwéng ciia thudc 1én kha nang lai xe va vin

hanh may moc

Khong c6 nghién clu ndo vé anh hudng cila
candesartan dén kha ning lai xe va st dung may moc
di dwoc thuc hién. Tuy nhién, cn lwu ¥ rang doi khi
chéng mat hogc mét mdi coé thé xay ra trong khi diéu
tri voi candesartan.

ciia thude

Cac hop chét di dugc nghién ciru trong céc nghién
ciu duge dong hoc lam sang bao gom
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hydroclorothiazid, warfarin, digoxin, thudc tranh
thai (toc 1a ethinylestradiol/ levonorgestrel),
glibenclamid, nifedipin va enalapril. Khong co
tuong tac duge dong hoc déng ké nao vé mit 1am
sang véi cac thude ndy da duge xac dinh.

Tan suat dugc quy dinh nhu sau: rat thudng gip (ADR
> 1/10), thuong gap (1;’100 < ADR <1/10), it gap (1/
1.000 < ADR <1f]00) hiém gap (1/ 10.000 <ADR < 1
/1 000) rat hiém gap (ADR <1 /10.000) va chua biét
tAn suét (khong thé udc tinh tir dit lidu co sén).

Sir dung ddng thoi thude loi tleu tiét kiém kali, chat
b6 sung kali, chat thay thé mudi c6 chira kali hodc
cac thubc khéc (vi du: heparm) c6 thé lam ting
ndng d6 kali. Viéc theo dai nong do kali phai dugc
thue hién khi thich hop.

Su gia ting c6 thé hdi phuc clia ndng do trong huyét
thanh va ddc tinh cua liti da duqc bao cao khi ding

Nhém hé théng | Tén suit | Tac dung khéng mong
o' quan mudn
Nhiém tring va  [Thudng gip [Nhiém trung dudng ho
ky sinh tring hap
R&i loan mau va |RAt hiém
hé bach huyét gap

Giam pach ce"iu, giam
bach cau frung tinh va
mét bach céu hat

dong thoi liti véi thuéc e ché ACE. Anh huéng
twong ty co thé xay ra voi AIIRAs. Khéng khuyen
khich sir dung candesartan voi liti. Néu sur két hop
nay dugc chimg minh la can thiét, nén theo doi can
than ndng do liti huyét thanh.
Khi AIIRA dugc sir dung dong thoi véi céc thude
chong viém khdng steroid (NSAID) (tirc la chét tc
ché chon loc COX-2, acid acetylsahcyllc >3
g/ngdy) va NSAID khong chon loc), ¢ the lam giam

R&i loan chuyén Rathiém  |Tiang kali mdu, ha natri
ho4 va dinh gip mau

dudng
R&i loan hé thAn |Thudng gap [Chéng mat/ hoa mat,
kinh nhirc dau

Réi loan ho hdp, |R4thiém  |Ho

long ngyc va géip
trung that

thc dung ha huyét 4p. Réi loan tiéu hoé [Rét hiém  [Budn nén
Ciing nhur v6i thube e ché ACE, sir dung ddng thoi gip
AIIRA va NSAID c6 thé dén den tdng nguy co ton Chua biét |Tiéu chay

thuong than, bao gbm suy than cAp va tang kali huyét

thanh, ddc biét & nhitng bénh nhan c6 chirc nang thén Téng enzym gan, chirc

R&i loan gan mat [Rét hiém

£ ; £ ; A i 4 a A ong h
yéu trude do. Su két hop cac thude nay nén duge sir ap ﬂiéﬁ 2:2 201 dHORE o
dung mot cach than trong, dac biét la & nguodi cao | : = E -

Roiloandava |Rathiém  |Phu mach, phat ban, may

A
tudi. Bénh nhan cin dugc cung cap di nude va nén

theo ddi chirc ning than sau khi bit ddu diéu tri dong m'?' dudi da g{'ip - day, ngira
thoi va dinh ky sau do. Ro6i loan co Rat hiém Pau lung, dau khdp, dau
Dit liéu thu nghlem lam sang cho thdy thuéc phong [XUong vamd lién |gdp G

téba kép hé thong renm-ang|otensm-aldosteron iét -
(RAAS) thong qua vigc sir dung két hop thudc trc ché Rpl loan thdn va [Rathiém  |Suy giam chic néng thén,
ACE, thubc chen thu the angiotensin I hodc aliskiren |ti€t ni¢u gép bao gébm suy thin &

c6 lién quan dén tan suit cao hon céc tac dung khong nhitng bénh nhédn nhay
mong mubn nhu ha huyet ap, tang kali mau va giam cam
chirc niing than (bao gom ca suy thén cép) so voi viée  Cdc chi 56 xét nghiém
sir dung mot tac nhan RAAS don lé. Nhin chung, khong c6 anh hudng lam sang quan trong
Tre em ciia candesartan cilexetil ddi véi céc chi sb xét nghiém
Nghién ctru tuong tac chi duorc thuc hi¢n & nguorl 16n. thong thuong. DSi véi cac chét i ché khac ciia hé théng
10.T4c dung khéong mong mudn (ADR) ciia thude: renin-angiotensin-aldosteron, hemoglobin giam nhe da
Diéu tri tamg huyét dp duge quan sat. Thuong khong can theo doi su thay ddi
Trong cac nghién ctru lam sang co kiém soét, céc phan cac chi s6 xét nghiém thoéng thuong dbi véi bénh nhan
ung khong mong mudn nhe va thodng qua. Ty 1¢ tong dung candesartan. Tuy nhién, & bénh nhén suy thén, nén
quan cta céc tac dung ngoai y cho thay khéng c6 moi  theo ddi dinh ky ndng do kali va creatinin huyét thanh.
lién quan vi liéu ding hodc tu01 tac. Viéc bd didutrido  Tré em
c4c tac dung khong mong mubn ciing tuong tw gitta Tinh an toan cia candesartan cilexetil da dtrgc theo doi &
candesartan cilexetil (3,1%) va gia duoc (3,2%). 255 tré em va thanh thiéu nién bj tang huyét 4p, tir 6 dén
Trong mét phén tich tong hop céc dir liéu thir nghiém <18 tudi, trong mét nghién ciru hiéu qua lam sang 4 tuan
Iam sang & bénh nhén cao huyét 4p, phan Gmg khong va mdt nghién ciru nhan mé kéo dai 1 nam. o gan nhur tat
mong mudn véi candesartan cilexetil dugc xac dinh dya  ca cdc nhém hé thdng c0 quan khéc nhau, tan sudt céc tac
trén ty 1é cée tic dung ngoai y v6i candesartan cilexetil dung khong mong mudn & tré em ndm trong pham vi
cao hon it nhét 1% so voi ty 1& gip & gia dugc. Theo  thudng gap/ it gap. Méc du ban chat va mic d6 nghiém
dinh nghla nay, cac phan ng khéng mong muén dugc  trong cua cac tac dung khong mong muon la tchmg tw
béo céo phd bién nhat la chong mat/ hoa mit, nhitc ddu  nhw & ngudi 16n (xem bang trén), tAn suit cha tat ca céc
va nhiém tring dudng ho hap. tac dung khong mong mudn cao hon & nhém tré em va
Bang dudi dy trinh bay céc tdc dung khdng mong  thanh thiéu nién, dic biét 6:
mudn tir cdc cdc thir nghiém 14m sang va kinh nghiém
sau khi luu hanh.
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o Nhite ddu, chéng mat va nhiém tring duong ho hép
trén “rat thuong gip” & tré em va “thudng gip” &

ngudi 16n.

o Ho “rat thuong gip” & tré em va “rit hiém gap” &
nguoi lon.

o Phat ban “thudng gip” & tré em va “rAt hiém gap” o
nguoi lon.

o Ting kali mau, ha natri mau va bat thu‘cmg chirc nang
gan la “it gap” & tré em va “rat hiém gap” & ngudi lon.
o Réi loan nhip xoang, viém mii hong, sdt 1a “thuong
gip” va dau hau hong la “rit thuong gip” & tré em;
nhung khong c6 bdo cdo ndo & nguoi 1én. Tuy nhién,
day 1a nhitng tinh trang tam thoi va thudong gap & tré
nho.
H3 so an toan tdng thé ciia candesartan cilexetil & bénh
nhi khéng khéc biét dang ké so véi hd so an toan &
ngudi l6n.
Diéu tri suy tim
H) so tac dung khéng mong mudn clia candesartan
cilexetil & bénh nhén suy tim ngudi 16n pht hop voi
duoc 1y ciia thude va tinh trang stc khoe ciia bénh nhén.
Trong chuong trinh ldm sang CHARM, so sanh
candesartan cilexetil v6i liéu 1én dén 32 mg (n = 3.803)
voi gia duge (n = 3.796), 21,0% nhoém candesartan
cilexetil va 16,1% nhom gia dugc ngimg diéu trj vi céc
tac dung khéng mong muon. Cac tac dung khdng mong
mudn thudng duge béo céo 14 ting kali huyét, ha huyét
ap va suy thén ddc biét thmmg gip hon & nhig bénh
nhén trén 70 tudi, bénh nhan tiéu dudng hogc nhiing ddi
tuong diing cac thude khéc c6 anh huéng dén hé thong
renin-angiotensin-aldosteron, ddc biét la thude te ché
ACE va/ hoic spironolacton.
Béang dudi diy trinh bay cac tdc dung khéng mong
mudn tir cdc thir nghiém 1am sang va kinh nghiém sau
khi luu hanh.

Nhém hé thong co
quan

Thn suit

Tac dung khéng mong
mudn

R&i loan co xuong
va mo lién ket

R4t hiém
2ap

Pau lung, dau khdp,
dau co

R(f)i loan thidn va
tiet niéu

Thudng
gap

Suy giam chic nang
théan, bao gom suy thén

¢ nhitng bénh nhén
nhay cam

Nhém hé théng co' |Tan suit |Téc dung khéng mong
quan mudn
R6i loan p"uiu va hé|R4t hiém|Giam pach cdu, giam
bach huy&t gdp bach céu trung tinh va
mat bach cau hat
Réi loan chuyén  |Thudng  |Tang kali méu
hod va dinh dudng |gép
R4t hiém [Ha natri méu
gap
Réi loan than kinh |R&t hiém  |Chéng mit, nhirc déu
gap
Réi loan mach méau |Thudng Ha huyét ép
gap

Réi loan hd hz’ip, R4t hiém |Ho
16ng nguc va trung|gip
that

Réi loan tiéu hod  |RA&thiém  |Budn nén
gap
Chua biét |Tiéu chay
Réi loan gan-m4t  |RAt hiém  |Ting men gan
gap
Réiloan davaméd [Réthiém |Phd mach, phat ban,
dudi da géip may day, nglra

Cdc chi s6 xét nghiém

Tang kali mau va suy than thudng gap & nhitng bénh

nhan dugc diéu tri v6i candesartan dé diéu tri suy tim.

Nén theo doi dinh ky creatinin va kali huyét thanh.
11.Qui lidu va cich xit tri

Triéu chung

Dua trén cac xem xét vé dugc ly, biéu hién chinh ctia

qua liéu c6 thé 1 triéu chimg ha huyet ap va chong mat.

Trong cac bdo céo ca riéng 1é (liéu ding lén dén 672

mg candesartan cilexetil) & ngu’orl 16n, su phuc hdi cua

bénh nhan 12 khéng c6 bién co.

Diéu i

Néu xay ra triéu chu'ng ha huyét ép, nén diéu trj tridu

chimg va theo dai céc ddu hiéu sinh ton. Bénh nhan nén

duge dat nam ngua, nang cao chan. Néu bf;nh nhén

khéng dap Lrng diéu tri, nén tang thé tich huyct tuong

bang cach truyen dich nhur truyén dung dich mudi dng

truong. Cac thudc tang cudng giao cam co thé dugc sir

dung néu céc bién phép néu trén khong dép tmg thao

dang.

Candesartan khong bi loai bo béng thdm tach mau.

12.Tinh chit

Duoc luc hoc

Nhom diéu tri duge b:
angiotensin II.

Ma ATC: C09CA06

Co ché tde dung
Angiotensin II 1a hormon c¢6 hoat tinh chinh trén mach
méu cia hé théng renin-angiotensin-aldosteron va cé
vai tro trong sinh 1y bénh hoc ciia ting huyét ap, suy tim
va cdc roi loan tim mach khac. N6 ciing c6 mdt vai trd
trong smh bénh hoc cia sy phi dai va tén thuong co
quan cubi. Céc tac dung sinh ly chinh cua angiotensin 11,
chang han nhur co mach, kich thich aldosteron, diéu hoa
cén bing ndi mm ctia mudi va nuée va kich thich sy
tang truong té bao, dugc thyuc hién qua trung gian thy
thé AT.

Tdc dung dugc luc hoc

Candesartan cilexetil 1a mot tién dugc (pro-drug) thich
hop dung c’luong ubng. N6 nhanh chéng duge chuyén
dbi thanh chét ¢4 hoat tinh, candesartan, bang cach thity
phén ester trong qua trinh hap thu qua dudng ti€u hoa.
Candesartan 1& mot chat dbi khang thy thé anglotensm
(ATIRA), chon lgc dbi voi céc thu thé AT, 6 lién két
chit ché va phan tach cham khoi thu thé. N6 khong c6
hoat tinh chu vén.

Candesartan khong ttc ché enzym chuyén angiotensin
(ACE), chat chuyén dbi angiotensin I thanh angiotensin
1 va phan hiy bradykinin. Thube khong c6 téc dung
trén ACE va khéng anh hudng dén dap ang doi voi
bradykmm hodc chét P. Trong c4c thir nghlem lam sang
¢6 dbi chimg so sanh candesartan véi cac chét trc ché

Chat dbi khang thu thé
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ACE, ty 1& ho thap hon & nhimng bénh nhén ding
candesartan cilexetil. Candesartan khong gén két hodc
ngén chin cac thu thé hormon hoic kénh ion khéc du:o'c
biét 13 quan trong trong diéu hoa tim mach. Su doi
khéng ctia thu thé angiotensin 1I (AT]) dan dén viée
tang (co lién quan dén lidu ding) ndng do renin huyét
tuong, angiotensin I va angiotensin II va giam ndng do
aldosteron huyét trong.

Tinh an toan va hiéu qua ldm sang

Téing huyét dp

Trong bénh ting huyét ap, candesartan gay giam huyét
ap dqmg mach kéo dai, phu thudc vao lidu luong. Tac
dung chéng ting huyét ap la do glam sifc can ngoai vi
toan than, va khong lam ting tan s6 tim do phan xa.
Khong thay c6 ha huyet ap nghiém trong hodc qua muc
& lidu dAu tién hofic tac dung ngugc sau khi ngimg didu
tri.

Sau khi dung mdt liéu candesartan cilexetil, thude
thudng bat dau co tic .dung trong khoang 2 gid. Vi
viée diéu trj lién tuc, hiu hét tac dung ha huyét 4 ap voi
lidu dung bét ky thudng dat duoc trong vong 4 tuan va
duge duy tri trong diéu trj dai han. Theo mot phan tich
téng hop, tic dung cong thém trung binh khi ting liéu
tir 16 mg Ién 32 mg mét 1dn mai ngay thi nho. Tuy theo
s thay dbi giira céac ca thé, mot sb bénh nhan c6 thé co
tac dung 16n hon mic trung binh. Ding candesartan
cilexetil mot 1An mdi ngay gitp giam huyét 4p hiéu qua
va keo dai trong 24 gid, voi sir khéc biét nho giita tac
dung ti da va tac dung mirc day trcmg khoang thoi gian
ding thude. Tac dung ha huyét 4p va kha ning dung
nap ctia candesartan va losartan dugc so sanh trong hai
nghién ciru ngau nhién, m dbi trén tong s 1.268 bénh
nhén ting huyét 4p nhe dén trung binh. Mitc giam huyét
ap day (tAm thu/ tdm truong) la 13,1/ 10,5 mmHg voi
candesartan cilexetil 32 mg x 1 1an/ ngay va 10, 0/ 8,7
mmHg véi losartan kali 100 mg x 1 lan/ ngay (chénh
léch giam huyét 4p 3,1/ 1,8 mmHg, p < 0,0001/ p <
0,0001).

Khi ding candesartan cilexetil cling  véi
hydroclorothiazid, tic dung ha huyét ap dugc tang 1én.
Tac dung ha huyét ap ciling ting lén khi két hop
candesartan cilexetil voi amlodlpm hoic felodipin.

Céc thudc chen hé théng renin- anglotensm-aldosteron
¢6 tac dung ha huyet ap it rd rét hon & bénh nhan nguorl
da den (dan sb thudong c6 ndng do renin thép) so voq
bénh nhan khong phai ngudi da den bao gém
candesartan. Trong mdt thir nghlem lam sang, md nhan
trén 5.156 bénh nhan bj ting huyét 4p tam truong, viée
giam huyét 4p khi diéu trj véi candesartan & ngudi da
den it hon dng k& so v&i bénh nhan khong phai nguoi
da den (14,4/ 10,3 mmHg so véi 19,0/ 12,7 mmHg, p <
0,0001 / p <0,0001).

Candesartan 1am ting luu lugng méu qua than va khong
anh huéng hodc 1am ting mic lgc cau thén trong khi
siic can mach méu than va phan suéit loc bi giam. Trong
mét nghién ctru 1am sang kéo dai 3 thang & bénh nhan
tang huyét ap kém theo dai thao dudng typ 2 va cd
albumin niéu vi thé, diéu tri ha huyét 4p voi candesartan
cilexetil 1am giam bai tiét albumin qua nuéc tidu (ty 18
albumin/ creatinin, trung binh 30%, Khoang tin cdy (CI)

95% 15-42%). Hién khong c6 dit lidu vé anh hudng cia
candesartan d6i voi su tién trién ciia bénh than do dai
thao dudng.

Téc dung clia candesartan cilexetil 8-16 mg (lidu trung
binh 12 mg), mot 1n mdi ngay, trén ti 1§ mac va ti 1 tir
vong do bénh tim mach da duge danh gia trong mét thir
nghlem lam sang ngau nhién v&i 4.937 bénh nhan cao
tudi (70-89 tudi; 21% tir 80 tudi tror 1én) vai ting huyét
ap nhe dén trung binh dugc theo dm trong thoi gian
trung binh 1a 3,7 nam (Nghién ciru vé kha ning nhan
thirc va tién lugng & ngudi cao tudi). Bénh nhan dung
candesartan cilexetil hoac gla duoc véi céc thubc diéu
tri tang huyét ap khac dugc bo sung khi can thiét. Huyét
ap giam tr 166/90 mmHg xudng l45f’ 80 mmHg & nhom
dung candesartan va tir 167/90 xudng 149/82 mmHg &
nhoém chimg. Khéng c6 sy khac biét c6 y nghia thong
ké vé tiéu chi chinh, céc bién cb tim mach chinh (tir
vong do tim mach, d6t quy khong tir vong va nhdi méu
co tim khong tir vong). C6 26,7 bién ¢6 trén 1.000 bt:nh
nhén moi ndm & nhom candesartan so v6i 30,0 bién cb
trén 1.000 bénh nhan mdi nim & nhém chimg (nguy co
tuong dbi 0,89, CI 95% 0,75 dén 1,06, p="0 ,19).

Hai thir nghiém nghu nhién lén c6 dbi chung
(ONTARGET (ONgoing Telmisartan Alone and in
combination with Ramipril Global Endpoint Trial) va
VA NEPHRON-D (The Veterans Affairs Nephropathy
in Diabetes)) dwgc tién hanh sir dung két hop chét trc
ché ACE va thu6c chen thu thé angiotensin II.
ONTARGET 12 mdt nghién ctru dwgc thyc hién trén
nhiing bénh nhan co tién str bénh tim mach hodic mach
mau ndo, hodc bénh dai thao duong typ 2 kém theo
bing chimg ton thuong co quan ndi tang. VA
NEPHRON-D la mét nghién ctru trén bénh nhan cé dai
thao dudng typ 2 va bénh thén dai thdo duong.

Céc nghién ctru ndy khéng cho thdy tic dung cé loi
dang ké & than va/ hogc tim mach va i 1¢ tir vong, trong
khi c6 tang nguy co tang kali méau, ton thuong than cép
va / hoiic ha huyét 4p so véi don tri liu. Do céc déc tinh
duge luc hoc tl.rorng tur cua ching, nhiing két qua nay
cling phii hop véi céc thudc trc ché ACE khac va thube
chen thu thé anglotensm 1I.

Do d6 khéng nén sir dung ddng thoi thube trc ché ACE
va thudc chen thu thé angiotensin II cho bénh nhén bi
bénh thdn do dai thdo dudng.

ALTITUDE (Aliskiren Trial in Type 2 Diabetes Using
Cardiovascular and Renal Disease Endpoints) 1a mdt
nghién ciru duoc thiét ké dé kiém tra loi ich cua viéc
thém aliskiren vao liéu phap tiéu chuin cta thuéc Gic
ché ACE hoic thudc chen thy thé angiotensin II & bénh
nhan dai thio dudng typ 2 va bénh than man tinh, bénh
tim mach hogic ca hai. Nghién ctru da két thiic sém vi
nguy co gia ting céc két qua bét loi. Tt vong do bénh
tim mach va dot quy, déu xay ra & nhom aliskiren nhiéu
hon vé s luong so v6i nhém gid dugce va cac tac dung
khéng mong mudn va cac tac dung phu ngh:em trong
dang chi y (tang kali huyét, ha huyét ap va ri loan
chitc ning than) dugc bdo cdo thudng xuyén hon &
nhém aliskiren so véi nhém gia duge.

Tré em bj téing huyét dp
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Téc dung ha huyet ap cla candesartan duoc danh gla o
tré tang huyét ap tir | den < 6 tudi va 6 dén < 17 tudi
trong hai nghlen ctru ngau nhién, mu d6i, da trung tam,
trong 4 tudn véi lidu luorng khac nhau.

Otréem tir 1 dén <6 tu01 93 bénh nhén, 74% trong 50
d6 bi bénh than, dugc ngau nhién nhén lidu udng hdn
dich candesartan cilexetil 0,05; 0,20 hogc 0,40 mg/ kg
mét lan mdi ngay. Phuong phép phan tich chinh 1a do
déc cia sw thay dbi huyét 4p tam thu (SBP) theo liéu
dung. Huyet 4p tAm thu va huyét ap tim truong giam
6,0/ 5,2 xuong 12,0/ 11,1 mmHg so véi ban dau khi
ding ba lidu candesartan cilexetil. Tuy nhién, vi khéng
c6 nhom dung gia duge, mirc d6 thuc sy cua tac dong
trén huyét ap van chua chic chan, diéu nay giy khé
khan cho vi¢e danh gia két luan vé cén bang loi ich-
nguy co 0 nhom tudi nay.

O tré em tir 6 dén < 17 tudi, 240 bénh nhan duoc chon
ngau nhién dé ding gia dugc hodc liéu thap, trung binh
ho#ic cao ciia candesartan cilexetil theo ty 1& 1: 2: 2: 2.
P&i véi tré cb can ning < 50 kg, lidu cua candesartan
cilexetil 14 2, 8, hodic 16 mg mdt lan m&i ngay. O tré ¢6
cén ning > 50 kg, heu candesartan cilexetil la 4, 16
hodc 32 mg mét lan mbi ngdy. Candesartan & liéu gop
lam SiSBP giam 10,2 mmHg (P <0,0001) va SiDBP (P
= 0,0029) giam 6,6 mmHg so véi mirc duong co 5. 0
nhém gia dugc, cling c6 mirc giam 3,7 mmHg dbi voi
SiSBP (p = 0,0074) va 1,80 mmHg dbi voi SiDBP (p =
0,0992) so v6i ban d4u. Mic di tic dung cua gia dugce
16n, nhung tat ca céc liéu candesartan riéng le (va tat ca
céc lidu gqp lai) déu cao hon déang ké so voi gia dugc.
Pap tng toi da trong viéc giam huyét ap & tré em dudi
50 kg dat duq’c & lidu 8 mg va trén 50 kg dat duge & lidu
16 mg, va tiép tuc c6 tic dung sau thoi diém do. Trong
s6 nhitng ngudi ding ky, 47% la bénh nhan nguoi da
de? va 29% la nit; tudi trung binh +/- SD la 12,9 +/- 2,6
tudi.

O tré em tir 6 dén <17 tudi c6 xu huéng anh hudng it
hon dén huyét ap & bénh nhan ngudi da den so vé&i bénh
nhén khéng phai ngudi da den.

Syy tim

Piéu tri v&i candesartan cilexetil lam giém ty 1€ tir vong,
giam ty 1¢ nhép vién do suy tim va cai thién cac triéu
chiing & bénh nhén r6i loan chirc ning tdm thu that trai
nhu duge trinh bay trong nghién ciu Candesartan trong
bénh suy tim — chuong trinh Péanh gia giam ty I€ tir
vong va bénh tat (CHARM).

Chuong trinh nghién ctru mu d6i c6 dbi chimg gia duge
nay & bénh nhan suy tlm man tinh (CHF) c6 NYHA tir
d6 Il dén TV bao gdbm ba nghién clu riéng biét:
CHARM-Alternative (n = 2. 028) o nhmlg bénh nhén co6
LVEF < 40% khéng duoc dleu trj v&i chit irc ché ACE
do khong dung nap (chi yéu do ho, 72%), CHARM -
Added (n = 2,548) & bénh nhan LVEF < 40% va dugc
diéu tri bang thudc trc ché ACE, vi CHARM-Preserved
(n=3,023) 6 bénh nhan LVEF> 40%. Bénh nhan dang
didu trj CHF t6i wu & dudong co s& duge phan ngau
nhién dé ding gia dugc hodic candesartan cilexetil (dugc
chun liéu tir 4 mg hoac 8 mgx 1 lan/ ngay dén 32 mg
x 1 1A/ ngay hodc liéu dung nap cao nhat, liéu trung
binh 24 mg) va theo doi trong thoi gian trung binh 1a

37,7 thang. Sau 6 thang diéu tri, 63% bénh nhan vin
dung candesartan cilexetil (89%) & liéu muc tidu 1a 32
mg.

Trong CHARM-Alternative, két qua ty 1€ tir vong do
tim mach hodic 14n nhap vién do CHF dau tién da giam
dang ké véi candesartan so véi gia duoc, ty 18 nguy co
(HR) 0,77 (CI 95%: 0,67 dén 0,89, p <0 ,001). Diéu nay
twong (mg véi mirc giam rdi ro tuong dbi 14 23%. O
bénh nhan ding candesartan, 33,0% (CI 95%: 30,1 dén
36,0) va bgnh nhéan dung gia dugc 40,0% (CI 95%: 37,0
dén 43,1) c6 két qua nay, chénh Iéch tuyét d0| 7,0% (CI
95%: 11,2 den 2,8). Mudi bdn bénh nhén can duoc didu
trj trong sut thoi gian nghién ciru @& ngin ngira mot
bénh nhéan khoi tir vong do bién cb tim mach hoc phal
nhap vién dé diéu trj suy tim. Két qua tir vong do moi
nguyen nhan hodc nhap vién lan dau tién do CHF ciing
duoc giam dang ké v6i candesartan, HR 0,80 (CI 95%:

0,70 dén 092, p = 0,001). G bénh nhan ding
candesartan, 36,6% (CI 95%: 33,7 dén 39 ,7) va bénh
nhan ding gia duoc 42,7% (CI 95%: 39,6 dén 45,8) c6
két qua nay, chénh léch tuyét dbi 6, 0% (CI 95%: 10,3
dén 1,8). Caty lc tor vong » vaty 1é méc bénh (nhap vién
CHF) cuia céc diém cubi tong hop nay da gop phan vao
tic dung cé lgi cia candesartan. Piéu trj bang
candesartan cilexetil dan dén cai thién nhém chirc néng
NYHA (p=0,008).

Trong CHARM-Added, ti I tir vong do bénh tim mach
hodic nhap vién l4n dau tién do CHF giam dang ké véi
candesartan so vai gia duge, HR 0,85 (CI 95%: 0,75
dén 0,96, p = 0,011). Diéu ndy tuong tmg v6i mirc gidm
rii ro twong d6i 1a 15%. O bénh nhan candesartan,

37,9% (CI 95%: 35,2 dén 40,6) va bénh nhén gia dugc
42,3% (CI1 95%: 39,6 dén 45,1) tai diém cudi c6 két qua
nay, chénh léch tuyét 601 4.4% (Cl 05%: 8,2 den 0,6).

Hai muoi ba bénh nhéan can dugc diéu tri trong sudt thoi
gian nghién ciru dé ngan ngtra mot bénh nhan khoi tir
vong do bién cb tim mach hoac phai nhap vién dé diéu
tri suy tim. Tai diém cubi tong hop, ti ¢ tir vong do moi
nguyen nhén hoac nhép vién lan dau tién do CHF ciing
giam dang ké véi candesartan, HR 0,87 (CI 95%: 0,78
dén 0,98, p = 0,021). O bénh nhan ding candesartan,

42,2% (CI 95%: 39,5 dén 45 ,0) va & bénh nhan ding
gia dugc 46,1% (CI 95%: 43,4 dén 48,9) c6 két qua nay,
chénh léch tuyét dbi 3,9% (C195%: 7,8 dén 0 l) Caty
16 tir vong va ty 18 méc bénh tai céc diém cubi tong hop
nay déu gop phan vio tic dung c6 loi clia candesartan.

Piéu tri voi cilexetil candesartan dan dén cai thién
nhom chirc nang NYHA (p = 0,020).

Trong CHARM-Preserved, khong dat duge mirc giam
¢6 y nghia thong ké & diém cudi tong hop cho ti I tr
vong do tim mach hofc nhép vién 14n dAu tién do CHF,

HR 0,89 (CI 95%: 0,77 dén 1,03, p=0,118).

Ti 1é tir vong do moi nguyén nhén khong c6é y nghia
théng ké khi duoc khao sat riéng ré trong timg nghién
clru trong ba nghién ctru CHARM. Tuy nhién, tir vong
do moi nguyén nhan ciing dugc danh gia trong céc quén
thé gop lai, CHARM-Allternative va CHARM-Added,

HR 0,88 (CI 95%: 0,79 dén 0,98, p = 0018) va ca ba
nghién ciru, HR 0,91 (CI 95%: 0,83 dén 1,00, p =
0,055).
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Cac tac dung ¢6 loi ciia candesartan 14 nhit quén khong
phan biét tudi tac, gi6i tinh va thuéc ding dong thoi.
Candesartan ciing c6 hiéu qua & nhung bénh nhan ding
dong thoi ca thude chen beta va thudc e ché ACE, va
loi ich thu duge cho du be;nh nhén c6 dung hogc khong
dung thubc trc ché ACE & liéu dich theo khuyén céo clia
huéng dan diéu tri hay khong.

O bénh nhéan CHF va suy giam chirc nang tam thu that
trai (phdn sudt tong méu thit trai, LVEF < 40%),
candesartan 1am giam sirc can mach hé théng va ap luc
riéng cua mao mach phdi, tang hoat tinh renin huyét
twong va nong do angiotensin II, va giam ndng do
aldosteron.

Duoc dong hoc

Hap thu va phén bo

Sau khi uong, candesartan cilexetil dugc chuyén déi
thanh chét c6 hoat tinh candesartan. Sinh kha dung
tuyét ddi cia candesartan 1 khoang 40% sau khi uong
dung dich candesartan cilexetil. Smh kha dung twong
dbi clia dang vién so voi dung dich udng voi cling lidu
1a khoang 34%, v6i sy thay ddi rét it. Do do, sinh kha
dung tuyét d6i udc tinh ciia dang vién 13 14%. Nong do
dinh trung binh trong huyét thanh (Cmax) dat duoc sau 3
dén 4 gior sau khi udng dang vién. Nong d¢ candesartan
trong huyet thanh tang tuyén tinh khi ting liéu trong
pham vi lidu diéu tri. Khong thly c6 su khac biét lién

quan dén giéi tinh trong dugc dong hoc ciia candesartan.

Dién tich dudi dudng cong trong huyét thanh so véi
thoi glan (AUC) cua candesartan khong bi anh huong
dang ké boi thirc an,

Candesartan gin két cao v6i protein huyét tuong (hon
99%). Thé tich phan bb biéu kién ctia candesartan 1a 0,1
I/ kg.

Sinh kha dung cuia candesartan khong bj anh hudng boi
thirc an.

Chuyén hod va thai trir

Candesartan chi yéu duore thai trir duéi dang khong ddi
qua nudc tiéu va mat va chi duoc thai trir & mot mire do
nho qua chuyén héa & gan (CYP2C9) Cac nghién ciru
twong tac hién c6 cho thiy khong co tic dung trén
CYP2C9 va CYP3A4. Dya trén dit liéu in vitro, du
doén s& khdng xay ra tuong tac in vivo véi cac thuéc co
sur chuyén hoa phu thudc vao cytochrom P450 ctia cac
isoenzym CYP1A2, CYP2A6, CYP2C9, CYP2CI19,
CYP2D6, CYP2E1 hodgc CYP3A4. Thoi gian béan théi
cudi clia candesartan 13 khoang 9 giv. Khong c6 sy tich
liiy sau khi ding da liéu.

D6 thanh thai clia candesartan trong huyét tuwong
khoang 0,37 ml/ phit/ kg, v6i do thanh thai & thén
khoang 0,19 ml/ phit/ kg. Sy thai trir candesartan qua
thén vira bang céch loc & cau than v1ra bang c4ch bai
tiét tich cuc & dng than. Sau mot liéu udng candesartan
cilexetil dlrr,:rc danh déu 14C, khoéng 26% lidu ding
duoc bai tiét qua nudc tiéu dudi dang candesartan va
7% dudi dang chit chuyén héa khong hoat tinh trong

khi khoang 56% lidu dugc tim thdy trong phéan dudi
dang candesartan va 10% dudi dang chét chuyén héa
khong co hoat tinh.
Durge dong hoc & cdc doi tuong ddc biét
O nguoi cao tudi (trén 65 tudi) Cmax va AUC ciia
candesartan ting twong tmg khoang 50% va 80% so voi
nguoi fre. Tuy nhién, dap tng huyét ap va ty 1¢ céc téc
dung ngoai y la tuong tr nhau sau khi ding mot lidu
candesartan nhat dinh & bénh nhén tré va cao tudi.
O nhiitng bénh nhan suy than nhe dén trung binh, Crax
va AUC cla candesartan ting khi ding liéu I3p lai
tuong g khoang 50% va 70%, nhung t'4 khong bi
thay di so véi nhimg bénh nhan cé chirc ning than
binh thuong. Cac thay ddi twong (ing & bénh nhan suy
than nang tuong Lrng la khoang 50% va 110% Thoi
gian ban thai cudi cia candesartan tang ghn gip doi &
bénh nhén suy thin niing. AUC ctia candesartan & bénh
nhan thim phim méau twong ty nhu & bénh nhén suy
than ndng.
Trong hai nghién ciru, bao gdm ca bénh nhén suy gan
nhe dén trung binh, c6 sy gia ting AUC trung binh ctia
candesartan khoang 20% trong mot nghién ciru va 80%
trong nghién ciru khéc. Khong c6 kinh nghiém & bénh
nhén suy gan nang,.
Tré em
Céc déc tinh dugc dong hoc clia candesartan dugc danh
gla & tré ting huyét ap tir 1 dén < 6 tudi va 6 dén < 17
tudi trong hai nghién ciru dugc dong hoc don lidu.
O tré tir 1 dén < 6 tudi, 10trecocannangtu 10 dén <
25 kg dugc ding mot lidu duy nhét 0,2 mg/ kg, dang
hén dich uong Khéng c6 moi twong quan giita Crax va
AUC véi tudi hodc cin ning. Khéng cd dir liu do
thanh thai dugc nghién ciru. Do do, kha nidng co mbi
twong quan giita do thanh thai va can nang/ tudi trong
nhém dén s6 nay la kho g 10.
3 tré em tir 6 dén < 17/tudi, 22 tré duge dung mét lidu
duy nhét vién 16 mg./Khéng c6 moi tuong quan gilta
Cumax V& AUC theo tudi. Tuy nhién, trong lugng dudng
nhu trong quan dang ké véi Cmax (p = 0,012) va AUC
(p = 0,011). Khéng c6 dit I|eu d6 thanh thai dugc
nghién ciru, do d6 kha néng co moi twong quan gifta d§
thanh thai va can niing/ tudi trong dén so nay la chua rG.
Tré em > 6 tudi bi phoi nhiém twong ty nhu ngudi 16n
khi ding cuing lidu.
Duoc dong hoc cua candesartan cilexetil chwa dugc
nghién ctru & bénh nhi < 1 tudi.

13.Quy cich dong goi:

— Vinhdm —nhdm, 10 vién/ vi. Hop: 1 vi, 3 vi, 10 vi.
- Vi nhém — PVDC, 10 vién/ vi. Hop: 1 vi, 3 vi, 10 vi.
14.Piéu kién bio quén: Béo quén ¢ & nhiét do dudi 30°C,

tranh anh sang truc t1ep va noi 4m uét.
15.Han ding ciia thuoc: 24 thing ke tir ngay san xuét.

16.Tiéu chuén chat lirong cia thude: TCCS

Co s& san xuat va Co s& phan phbi:
CONG TY CO PHAN DUQC PHAM AMPHARCO U.S.A
Khu Céng Nghiép Nhon Trach 3, Thi tran Hiép Phudc, Huyén Nhon Trach, Tinh Pdng Nai
Dién thoai: 02513-566202
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