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Rx
Thube nay chi dung theo don thube
Vién nén

NEVOLOL 5

Pé xa tAm tay ciia tré em.
Doc ki hwéng dfin st dung trwée khi ding.

Thanh phin céng thive thube: M3i vién nén c6 chira:
- Thanh phdn dugc chdt: Nebivolol............ 5 mg

(dieési dang Nebivalol hydroclorid)
- Thanh phan td dige: Lactose monohydiat, pregelatinized starch, microcrystallin cellulose
101, croscarmellose sodium, hypromellose 6eps, polysorbat 80, colloidal silicon dioxyd,
magnesi stearat vira di 1 vién nén.
Dang bao ché: Vién nén hinh tron, mau tiéing dén tréng ngd, mot mit tron, mot mat cd vach
ngang, canh va thanh vién lanh 1gn. Co thé chia vién thanh hai phan bang nhau.
Chi dinh
- Téng huyét ap: Diu tri tang huyét 4p vo cén.
- Suy tim man tinh (CHF): Phdi hop véi diéu tri chuén dé diéu tri suy tim man tinh én dinh
mitc d6 nhe hodic trung binh & bénh nhén cao tudi (= 70 tudi).
Cach ding v liéu dimg
* Cich diing

Thubc ding dudng ubng, c6 thé ubng trong bita n.

* Lieu ding

Tang huyét dp

Nguoi triuong thanh

Dung 1 vién/ ngay (5 mg), tt nhat 12 udng vao cling mot thoi gian mdi ngdy.

Téc dung ha huyét ap thiy 18 sau 1 - 2 tuan didu trj. P6i khi, hiéu qua toi da chi dat duoc sau
4 tuln.

Phéi hop véi cdc thuée chéng ting huyét dp khdc

Thube tre ché beta ¢é thé dugce sir dung don thuan hodc phéi hop vai cac thube diéu tri ting
huyét 4p khéc. Cho dén nay, tac dung ha huyét ap duge ting cuong khi nebivolol Smg duoc
phdi hop véi hydroclorothiazid 12,5 - 25 mg.

Bénh nhdn suy thin

Lidu khoi diu d& nghi 1a 2,5 mg/ngdy. Néu cén thiét, c6 thé tang liéu lén dén 5 mg/ngay.

Bénh nhdn suy gan:

Dit lidu & bénh nhan suy gan hoge r6i loan chirc ning gan van con han ché. Do d6, chéng chi
dinh str dung nebivolol & nhitng bénh nhén nay.

Nguoi cao tuoi

Bénh nhén trén 635 tudi, lidu khai ddu dé nghi 1a 2,5 mg/ngay. Néu can thiét, c6 thé tang lidu
lén dén 5 mg. Tuy nhién, it c6 kinh nghi¢m v& vigc ding thudc cho bénh nhén trén 75 tudi,
phéi thén trong va kiém soat chit ché khi ding thude cho nhém bénh nhan nay.
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Chua ¢6 dir liéu vé tinh an todn va hi¢u qua ctia nebivolol trén tré em va thanh thiéu nién dudi
18 wdi. Do do, khong d& nghi ding thudc cho tré em va thanh thiéu nién.

Suy tim man tinh (CHF)
Dé didu tri suy tim man tinh n dinh, phai tang lidu tir tir cho dén khi dat duoc lidu tdi wu doi

vGi timg bénh nhan.

Bénh nhin suy tim man tinh &n dinh 1a nhimg bénh nhén khong bi c4c con suy tim cAp xay ra
trong vong 6 tudn trude d6. Béc si diéu tri phai la ngudi ¢6 kinh nghiém trong diéu trj bénh
suy tim man tinh.

Dbi v6i cac bénh nhan dang ding céc thude didu tri bénh tim mach bao gdm thude loi tidu
va/hodic digoxin va/hodc thube trc ché men chuyén ACE v/hogic thudc dbi khang angiotensin
11, nén duy tri 6n dinh liéu diing cua céc thubc nay trong 2 tudn trude khi bat dau diéu tri voi
nebivolol.

Pidu chinh lidu tang din nén duge tién hanh timg budc, véi khoang céch gifta céc lan ting
lidu 1a 1-2 tudin thy theo dap tng cua bénh nhan:

1,25 mg nebivolol, ting dén 2,5 mg nebivolol ding 1 lAn/ngay, sau @6 12 5 mg dung 1

lAn/ngay va sau d6 12 10 mg ding 1 lan/ngay.

Liéu tbi da 1a 10 mg ding 1 1an/ngay.

Khi bit ddu didu tri va mdi 1an ting liéu nén duge gidm sat chit ch& bai mot béc si ¢6 kinh
nghi¢m trong it nhit 2 gidy dé dam bao rang cac trang thai 1m sang van én dinh (cu thé 1a
huyét ap, nhip tim, r6i loan dén tr uyén, d4u hiéu ctia bénh suy tim tram trong hon).

Sy xuét hién cia cic tac dung khong mong mudn cé thé 1am cho céc bénh nhén khong thé
duoc diéu tij voi lidu tdi da, Néu cén thiét, lidu tdi da ciing c6 thé giam timg budc va dung lai
lidu pht hop.

Trong qué trinh didu chinh lidu, néu bénh suy tim trAm trong hon hodc khong dung nap thudc,

trude tién phai giam liéu nebivolol hofic nglng thudc ngay 1ap tirc néu can thiét (trong trwong
hop ha huyét 4p nang, bénh suy tim trdm trong hon kém theo phui phoi cép, sbc tim, nhip tim
cham triéu chirng hodc block nhi thét).

Didu tri suy tim man tinh 6n dijnh béng nebivolol thudng 13 diéu trj dai ngay.

Khéng nén ngimg diéu trj nebivolol dot ngdt vi cd thé din dén tinh trang suy tim trim trong
hon. Néu viée ngirng thudc 12 can thiét, nén giam nira lidu tlr tir hang tuan.

Bénh nhdn suy thdn

Khong can didu chinh lidu & bénh nhan suy than nhe dén trung binh vi viée ting liéu dén licu
t6i da s& duge diéu chinh tiy vdo mdi bénh nhan. Chua c6 kinh nghi¢m didu tri cho bénh nhén
suy than ngng (creatinin huyét thanh > 250 pmol/L). Do d6, khéng nén st dung nebivolol &
nhimng bénh nhan nay.

Bénh nhdn suy gan

Dit liéu & bénh nhdn suy gan vén con han ché. Do d6, chdng chi dinh diing nebivolol cho
nhimg bénh nhin nay.

Nguoi cao toi

Khéng cin diéu chinh lidu vi lidu tdi da dung nap duge dd duge didu chinh cho timg bénh
nhan.

Tré em
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Chua ¢6 dit liéu vé tinh an toan va hidu qua cua nebivolol trén tré em va thanh thiéu nién dudi
18 twdi. Do d6, khong d& nghi ding thudc cho tré em va thanh thiéu nién.

Chong chi dinh

Quéa min cam véi duge chét hodic véi bét ky thanh phan nao clia thude.

Suy gan hodc r6i logn chirc nang gan.

Suy tim cip, sbe tim hodc suy tim mét bl timg dot phai ding céc thube 1am co co tim tiém
tinh mach

Ngodi ra, cling nhu cac thube e cl}é beta khac, nebivolol chong chi dinh trong céc truong
hop:

Hoi chitng suy nit xoang, bao gdm ca block xoang-nhf.

Block tim dé II va @ I1I (ma chwa dat mdy tao nhip).

Tién sir co thit phé quan va hen phé quan.

Bénh nhan bj u t& bio ua séc chwa duge diéu tri.

Nhiém toan chuyén hoa.

Nhip tim cham (nhip tim < 60 nhip/phut tru6e khi bt déu diéu tri).

Ha huyét ap (huyét dp tdm thu < 90mmHg).

Bénh mach mau ngoai bi€n nang.

Cinh bao va thin trong khi dung thude

Xem thém muyc cdc tic dung khong mong muén.

Céc canh béo va than trong sau day duge dp dung cho tat ca cac thude tre ché beta n6i chung:
Gdy me

Tiép tl,lc diéu trj bang céc thude tre ché beta 1am giam nguy co loan nhjp tim trong khi gay mé
va dit dng ndi khi quan. Néu ngirng diing céc thube tic ché beta trude khi phiu thuat thi nén
ngimg it nhit 24 giv trude do.

Phai than trong khi diing mdt s6 thude gdy mé vi ¢6 thé gy giam strc co bop co tim. Tiém
tinh mach atropin ¢ thé gitip bénh nhan trinh dugc phan ng cuong phé vi.

Tim mach

Nhin chung, khong nén st dung thude e ché beta cho bénh nhin suy tim sung huyét chua
duoce diéu tri, trir khi tinh trang suy tim da duoge 6n dinh.

Déi v6i nhitng bénh nhén bi thiéu mau tim cuc bd, viéc diéu tri bing cac thudc trc ché beta
nén ngimg tir tr, vi du nhu qua 1-2 tuan. Néu cAn thiét, nén bt ddu diéu tri bang céc thube
khéc tai cing thoi diém ngimg thudc dé trénh tai phat cac con dau thét ngye quéa muc.

Thubc tre ché beta ¢6 thé 1am chdm nhip tim. Néu nhip tim du6i 50-55 nhip/phtt khi nghi
ngoi vivhoge bénh nhén bi céc trigu chimg goi y thdy nhip tim cham thi nén giam lidu.

Nén dung céc thude tre ché beta vai cac thin trong sau:

O nhitng bénh nhéan bj rdi loan tudn hoan ngoai bién (bénh hogc hoi ching Raynaud’s, khap
khiéng cach hdi), vi cic rdi loan ndy ¢ thé trdm trong hon.

& nhitng bénh nhan bi block tim dg I, vi téc dyng lam chém thoi gian dén truyén clia cac
thudc trc ché beta.

O nhiing bénh nhén c6 dau thiit ngue Prinzmetal do téc dung dbi khang thy thé alpha gy ra
co thit dong mach vanh; cac thude e ché beta o thé lam tang tAn suat va thoi gian con dau

thit ngye.
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Nhin chung sy phdi hop giita nebivolol véi céc thubc tre ché kénh calci nhém verapamil va
diltiazem, céc thube chéng loan nhip tim nhém I, cac thubc ha huyét ap tac dyng lén trung
wong khéng khuyén céo.

Chuyén héa/Nji 1iét

Nebivolol khong anh huéng dén néng do dwéng méu & bénh nhan déi thao duong. Tuy nhién,
cAn than trong khi diing thudc cho bénh nhin dai thdo dudng vi nebivolol ¢6 thé che day mot
s déu hiéu ha dudng huyét (nhu nhip tim nhanh, ddnh tréng nguc).

Céc thubc trc ché beta ¢6 thé che day céc tridu ching tim dép nhanh & nhitng bénh nhén bj
cuodng giap.

Ngimg thudc dot ngdt ¢6 thé lam tiang thém céc triéu ching.

H6 hdp

O nhitng bénh nhan bj bénh phdi tic nghdn man tinh, c6 thé sir dung céc thube (rc ché beta
nhung phai than trong vi ¢6 thé ting co thit dudng hd hip.

Khdc

Bénh nhén ¢ tién sir bénh vay nén chi duge ding céc thudc trc ché beta khi da can nhic cén
than,

Céc thude tre ché beta co thé lam tang nhay cam véi cac dj nguyén va lam trdm trong thém
c4c phan (g qua man.

Cén phai kiém soat déu din khi khoi diu diéu tri bénh suy tim man tinh véi nebivolol. Khéng
duge ddt ngot dimg thude trir khi ¢6 chi dinh 8 rang.

Thubc ndy ¢6 chira lactose. Bénh nhan cé céc véin d& dung nap galactose di truyén (hiém gap),
thidu hut Lapp-lactase hoiic kém hép thu glucose-galactose khong nén ding thude nay.

Siv dung thude cho phu nik ¢ thai va cho con bi

* Sit dung thude cho phy nit cé thai

Nebivolol cé thé gay tac hai cho thai k¥ vi/hodc thai nhi/ tré so sinh. Nhin chung, thude e
ché beta lam giam lwu lugng tudn hoan qua nhau thai, nén 1am bao thai kém phét trién, thai
chét luu hoiic chuyén da sém. Céc tdc dung khdng mong mubn (vi dy ha huyét 4p va nhip tim
cham) c6 thé xay ra ddi véi thai nhi va tré so sinh. Néu viéc diéu tri bang thude trc ché beta 12
can thiét, nén dung thude e ché chon loc tién thy thé beta 1.

Khong nén st dung nebivolol khi mang thai trir khi thét su cAn thiét. Néu viée diéu tri v6i
nebivolol 12 can thiét, phai theo d&i sat lwu lwong mau dén tir cung-nhau va sy phat trién cta
bao thai. Trong trudng hop giy tac hai cho ngudi me va thai nhi, nén can nhéc str dung thude
khéc. Tré so sinh phai duge theo déi chit ch&. Céc triéu chiing ha huyét 4p va nhip tim chdm
thudng xay ra trong 3 ngay dau tién.

* Sit dung thudce cho phy nit cho con bii

Cac nghién ciru trén dong vét cho thdy nebivolol bai tiét dugc qua sira. Trén ngudi, vin chua
biét lidu thudc nay c6 tiét qua sira me hay khong, Hau hét c4c thube e ché beta, dic biét 1a
c4c chét tan trong m& nhu nebivolol va céc chét chuyén héa cé hoat tinh cua nd co thé di vao
sita me¢ mic du véi nhitng mirc d6 khac nhau. Do khong thé loai trir rii ro déi véi tré so
sinh/tré nho, cac ba me dang diing nebivolol khdng nén cho con bu.

Anh huéng ciia thude 1én kha ning 1ai xe, vin hinh mdy mée
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Chua ¢6 nghién ctru v& anh hudng cua thudc dén kha ning 14i xe va van hanh may moc.

Nhitng nghién ctru duge ly hoe cho thAy nebivolol khong anh hudng dén chirc ning tim than
van dong. Khi 1ai xe va vén hanh may méc, nén chi y réng hoa mat va mét moi ddi khi c6 thé
xay 1a.

Twong tac, twong ky, ciia thude

* Twong tdac dicge lue hoc

Céc twong tac sau ddy dugce ap dung cho cac thube trc ché beta n6i chung.

Phéi hop khéng duoc dé nghi

- Thubc chéng loan nhip tim nhém I (quinidin, hydroquinidin, cibenzolin, flecainid,

disopyramid, lidocain, mexiletin, propafenon): téc dung 1am chdm thoi gian dan truyén nhi-
thét va giam stic co bop cua co tim.

- Thude tre ché kénh calci kiéu verapamil/ diltiazem: giam sirc co bop co tim va e ché sy dén
truyén nhi - that. Tiém tinh mach verapamil cho nhitng bénh nhén dang didu tri bing thude trc
ché beta c6 thé din dén ha huyét 4p qué mite va block nhi - thét.

- Thube ha huyét ap tac dung trung uwong (clonidin, guanfacin, moxonidin, methyldopa,
rilmenidin): dung dong thoi cac thubc ha huyét 4p tac dung trung wong c6 thé 1am trAm trong
thém tinh trang suy tim do lam giam trueng lyc cia than kinh giao cam trung wong (gidm
nhip tim va cung lugng tim, gidn mach mau), nging thude dot ngdt, diic biét néu trude dé da
ngimg sir dyng thude trc ché beta, c6 thé 1am ting nguy co “ting huyét &p ddi nguoc”.

Phéi hop phai thén trong

- Thudc chéng loan nhip nhém III (amiodaron): ¢6 thd anh huéng dén thai gian d&n truyén
nhi-that

- Thude gy mé-nhém halogen héa d& bay hoi: ding dong thdi thubc tre ché beta va thube gy
mé c6 thé 1am gidm nhip tim nhanh phén xa va lam tang nguy co ha huyét ap. Theo nguyén
thc chung, trdnh dimg ddt ngdt cée thubc frc ché beta. Nén thdng bdo cho cdc bic sT gdy mé
biét bénh nhan dang dung nebivolol.

- Insulin va thudc diéu trj déi thdo duomg duong ubng: mic du nebivolol khong anh hudng lén
nbng d6 dudng mau, nhung viée sir dung ddng thoi ¢6 thé che dy cac triéu chimg cua ha
duong méau (danh trbng ngue, nhip tim nhanh).

- Baclofen (thubc gifin co), amifostin (thudc dicu tri bb tro chdng ung thw): ding ddng thoi
voi thude didu trj ting huyét 4p gy téng tac dung ha huyét 4p, do dé nén didu chinh lidu
thude ha huyét ap.

Phéi hop nén cin nhic

- Cac glycosid trg tim: khi str dyng ddng thoi ¢6 thé lam tang thoi gian dan truyén nhi-thét.
Céc nghién citu 14m sang voi nebivolol khong cho thay bt cir mjt bing chimg 14m sang nao
v& twong tac thube. Nebivolol khdng anh huong dén duge dgng hoe ctia digoxin.

- Thubc trc ché kénh calci nhom dihydropyridin (amlodipin, felodipin, lacidipin, nifedipin,
nicardipin, nimodipin, nitrendipin): str dung ddng thoi cé thd 1am ting nguy co ha huyét 4p va
ting nguy co suy gidm chirc ndng bom ciz tim thit & nhimg bénh nhén suy tim.

- Thubc didu tri bénh tdm than, cae thubc chdng trdm cam (loai ba vong, barbiturat va
phenothiazin): sir dung dbng thoi cé thé lam ting tac dung ha huyét 4p cia thude trc ché beta

(tdc dung hiép dong).
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- Thubc chéng viém khong steroid (NSAID): khong anh huéng dén tac dyng ha huyét 4p cla

nebivolol,

- Thudc cudng giao cam: s dung ddng thoi co thé lam mét tac dung cua thude ire ché beta.

Céc thude tre ché beta cé thé kich thich tac dyung alpha-adrenergic cuia thubc cudng giao cam

vGi ca hai hé alpha- va beta-adrenergic (nguy co ting huyét 4p, nhip tim chdm nghiém trong

va block tim).

* Twong tdc diege dong hoc

Vi qué trinh chuyén héa cua nebivolol lién quan dén isoenzym CYP2D6 nén viéc ding dong

thoi v6i cac thude e ché enzym ndy, dic biét la paroxetin, fluoxetin, thioridazin, quinidin co

thé 1am tiang ndng dd nebivolol trong huyét trong, lam ting nguy co nhip tim chim quéa mirc

va cic tac dyng khong mong mubn khéc.

Ding dong thoi véi cimetidin 1am téng nong do nebivolol trong huyét tuong nhung khong

lam thay ddi hiéu qua trén ldm sang Dung ddng thdi véi ranitidin khong anh hudng dén duge

dong hoc cuia nebivolol. Mién 1a ubng nebivolol trong bita &n, hodc cd ding thudc khang acid
) gitra c4c bita an, hai loai thubc ndy c¢6 thé ding cung nhau.

Két hgp nebivolol véi nicardipin lam ting nhe ndng d6 cta ca hai thuéc trong huyét tvong

nhung khong lam thay dbi hiéu qua 1am sang. Dung thubc cung véi rugu, furosemid hodc

hydrochlorothiazid khong anh hudng dén duge ddng hoc ctia nebivolol. Nebivolol khong anh

hudng dén duge ddng hoc va duge ly hoe cha warfarin.

Tac dung khong mong mudn ciia thude

Céc tac dung khong mong mudn duge liét ké duéi day 1a doc 1ap voi tie dung ha huyét ap va

suy tim man tinh vi ¢6 sy khéc nhau v& tinh trang bénh 1y kém theo. \‘

* Téing huyét ép
Céc tac dung khéng mong mudn di duge bdo céo, hiu hét cac truong hop 12 nhe g

binh, dtrqc lidt ké & bang dudi ddy, dugc phén loai theo cdc hé co quan trong co thgo
thir wr {an suét:

Co quan Thwong gip ft giip R4t hiém giip Chuwa rd
! (> 1/100dén | (>1/1.000dén | (<1/10.000)
<1/10) <1/100)
R&i loan hé mién Phi mach than
dich kinh, phan tng
qua min
R&i loan tam thin Ac mong, trdm
cam
Réi loan hé thin|DPau ddu, hoa Ngit
kinh mit, di cam
R&i loan thi giac Giam thi lyc
R&i loan nhip tim Nhip tim chém,
suy tim, block
nhi-thdt, chém
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dan truyén nhi-
thét

R6i loan mach

Ha huyét ap,
(tang khép
khi&ng cach hdi)

R&i  loan
trung that, hé ho
hép,

ngue,

Kho the

Co thit phé quan

R&i loan tiéu hoa

Tao bon, buon
non, tiéu chay

Kho tiéu, day
hoi, ndn mura

Roi loan da va mo
dudi da

Nguaa, phat ban
do

Bénh vdy nén
nang thém

May day

RoOi loan hé sinh
san va tuyen v

Bt lyc

Céc rbi loan chung

Mét moi, phit

Céc tac dung khéng mong mudn sau day ciing d& duge bao cdo dbi voi mdt sb thube tre ché
beta: do gidc, rdi loan tAm than, 1an 16n, lanh/tim tai dau chi, hdi chimg Raynaud, kho mit va
ddc tinh trén niém mac mit kiéu practolol.

* Suy tim man tinh

Céc dir liéu vé tac dung khong mong mudn dbi véi nhitng bénh nhan suy tim dugc théng ké
tlr mot thir nghiém 1am sang c6 so sanh vdi gia duge trén 1067 bénh nhan dung nebivolol va
1061 bénh nhén dung gia duge. Trong nghién ciru nay, tdng sb 449 bénh nhén dung nebivolol
(42,1%) gdp cac tac dung khdng mong mudn ¢6 thé lién quan dén viéc ding thudc so vai 334
bénh nhan ding gia duge (31,5%). Cac tic dung khong mong mubn chii yéu & céc bénh nhén
diing nebivolol 1a nhip tim chdm va hoa mit, xay 1a & khoang 11% bénh nhan. Tén suéit trong
{mg v6i nhom ding gia dugce la khoang 2% va 7%.

Ti 1é c4c tac dung khéng mong mudn dugc liét ké sau day (c6 kha ning lién quan dén viée
diing thubc), dic biét lién quan dén bgnh nhan duge didu tri suy tim man tinh.

- Suy tim tién trién niing hon hon xay ra ¢ 5,8% bénh nhéan dung nebivolol so véi 5,2% bénh
nhén ding gia dugc.

- Ha huyét 4p tu thé dimg dugce bdo cdo ¢ 2,1% bégnh nhén ding nebivolol so véi 1,0% bénh
nhén dung gia duge.

- Khong dung nap thude duge bao cdo & 1,6% bgnh nhan dung nebivolol so véi 0,8% bénh
nhéan ding gia dugc.

- Block nhi-that d¢ I duge bdo céo & 1,4% bénh nhén dung nebivolol so vdi 0,9% bénh nhén
dung gia duogc.

- Phit chi duéi duge bao céo & 1,0% bénh nhén dung nebivolol so vé&i 0,2% bénh nhan dung

gia duge.
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Théng bdo ngay cho bdc sy hodc diepc sT khi giip cde tde dung khong mong muén nhuw trén khi
sit dung thude hodic bdo cdo edc phén ting ¢6 hai ctia thude vé Trung tam Thong tin thuoc va
Theo doi phan ting cd hai cia thuée (ADR) Quéc Gia.

Qua liéu va edch xik tri

Khéng c6 dit liéu vé qua lidu khi diing nebivolol.

* Triéu chirng

Triéu chimg qué li¢u khi dung cac thubc tre ché beta: nhip tim chém, ha huyét 4p, co thét phé
quan va suy tim cép.

* Cdch xir ly

Trong truomng hop ding qué lidu hodic qua mén, bénh nhén phai dugc gidm sat chat ché va
duge didu tri tai khoa diéu trj tich cyc. Nén kiém tra ndng do dudng huyét. Su hap thu phén
thude con lai trong da day co thé dugc ngin lai duge biing cach rira da day va ubng than hoat
va thubc nhun trang, H6 hép nhén tao doi khi c6 thd dwoc yéu cau, Nhip tim chédm hogc phan
1‘mg cudng phé vi co thé didu tri bing cach dung atropin hoic methylatropin. Ha huyét 4p va
sbc c6 thé xir tri bing céch truyén huyét tuong/ hofic céc dung dich thay thé huyét trong va
néu c6 thé dung cée catecholamin. Téc dung ctia cée thube e ché beta c6 thé bj d6i khang
bang cach truyén tinh mach chém isoprenalin hydroclorid, bit dAu vai liéu khoang 5 pg/phut

hodc dobutamin, bét dau véi lidu khoang 2,5 png/phit, cho dén khi dat duoc tac dung yéu céu,

Néu viin chua dat dugc téc dung yéu cu, cb thé dung phdi hop isoprenalin véi dopamin. Néu
van chua dat duge hiéu qua mong mudn thi ¢é thé can nhéc tiém tinh mach glucagon vai lidu
50-100 pg/kg. Néu can, nén tiém nhéc lai tnong vong 1 gid, sau do, néu cn c6 thé truyén tinh
mach glucagon 70 pg/kg/gio. Trong mot s& hiém céc truomg hop nhip tim chdm khang tri, c6
thé dat may tao nhip tim.

DPic tinh duge e hoe

Nhém duge ly: Thube tc ché beta chon loc

Mi ATC: C07AB12

Nebivolol 1& mdt hdn hop ciia hai ddng phan quang hoc SRRR-nebivolol (hay d-nebivolol) va
RSSS-nebivolol (hay l-nebivolol). Thude phdi hop 2 tac dung duge ly:

- La mot chat dbi khang thu thé beta co tinh canh tranh va chon lgc: téac dung nay la cua ddng
phan SRRR (d-enantiomer).

- C6 dac tinh gay giain mach nhe do tuong tic voi con dudng L-ar ginin/ nitric oxyd NO.

Duing nebivolol lidu don va lidu nhic lai lam giam nhip tim va ha huyét ap khi nghi ngoi va
khi van dong thé lyc, & ca ngudi ¢b huyét ap binh thudng va ca nhitng bénh nhén ting huyét
ap. Hi¢u qua ha huyét ap duge duy trl trong qué trinh diéu tri lau dai.

3 lidu didu tri, nebivolol khdng c6 téc dung dbi khéng hé alpha-adrenergic.

Trong qué frinh diéu tri ngin ngdy va dai ngdy véi nebivolol ¢ bgnh nhdn ting huyét ép,
khang lyc mach toan than gidm. Mic du nhip tim gidm, nhung cung lwong tim khi nghi ngoi
va khi van dong thé hye ciing khong @i do téng thé tich nhat bop. Cac nghién ciru lam sang
vé& sur khac nhau vé huyét déng hoc khi so voi cée thudc d6i khéng thy thé beta-1 khac van
chua duge thiét 1ap day du.
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& nhimg bénh nhén ting huyét ap, nebivolol lam ting dép Umg gidn mach qua trung gian NO
d6i véi acetylcholin (ACh), ma théng sb nay thudng gidm & nhitng bénh nhén rdi loan chire
nang ndi mac.

Vé ty 18 tir vong va ty 1¢ bénh tat, trong mdt thir nghiém Idm sang c6 so sanh voi gia duge
duge thye hién trén 2128 benh nhan > 70 tubi (trung binh 75,2 tudi) bi suy tim man tinh n
dinh ¢6 hodic khong c¢6 suy giam phan sudt tdng méau thét trdi (LVEF trung binh: 36 + 12,3%,
véi sy phan bd nhw sau: LVEF < 35% & 56% bénh nhan, LVEF tir 35% dén 45% & 25% bénh
nhén va LVEF > 45% & 19% bénh nhén) duoge theo dbi trong thoi gian trung binh la 20 thang,
nebivolol, thudc nhém tri lidu tt nhét, kéo dai thoi gian xudt hién tir vong hodic nhap vién lai
vi nhitng 1y do tim mach véi ti 1& giam nguy co twong ddi 1a 14% (i 1¢ giam nguy co tuyét ddi
la 4,2%). Nguy co giam sau 6 thang diéu tri va duy tri trong sudt qua trinh diéu tri (thoi gian
trung binh 13 18 thang). Hiéu qua cta nebivolol khong phy thudc vao tudi tac, giéi tinh hoic
phan sudt tbng méu thét trai (LVEF) ciia déi tugng nghién ciru. Loi ich giam tir vong do moi
nguyén nhan khéng khac bit c6 y nghia théng ké khi so vdi gia dwoe (giam ti 1& tir vong

tuyét doi 1a 2,3%).
Ti 18 dot tir giam khi didu tii véi nebivolol cho bénh nhén (4,1% so véi 6,6%, giam twong d6i
38%).

Céc thir nghiém in vitro va in vivo & ddng vét cho thdy nebivolol khong c6 téc dung gibng
giao cam ndi sinh (intrinsic sympathicomimetic activity)

Céc thir nghiém in vitro va in vivo & dong vat cho thdy nebivolol ding & lidu duge 1y khéng
¢6 tinh én dinh mang.

J ngudi tinh nguyén khée manh, nebivolol khong c6 anh hudng dang ké dén kha ning gang
sire tbi da hoic tinh bén bi.

Céc bing chimg 14m sang vA tién 1am sang hién c6 & bénh nhén tang huyét dp khong cho thy
nebivolol ¢é téc dung bt loi dbi vé6i chire ning cuong dwong.

DPic tinh duge dong hoc

C4 hai ddng phan quang hoc cia nebivolol déu hap thu nhanh sau khi udng. Vide hip thu ctia
nebivolol khong bi anh huéng bai thire an. Nebivolol ¢6 thé dugce udng cung hoge khéng cing
v6i thire dn.

Nebivolol dwge chuyén héa rong rdi, phén 16n thanh chét chuyén hoa hydroxyl cé hoat tinh.
Nebivolol duge chuyén héa thong qua hydroxyl héa vdng no va vong thom, N-dealkyl héa va
glucuronid hoa. Ngoai ra, glucuronid cua cac chit chuyén héa hydroxyl ciing dwge hinh
thanh. Chét chuyén hoa cia nebivolol bang cach hydroxyl héa vong thom do enzym CYP2D6
phu thudc vao hinh théai oxy héa mang tinh chét di truyén. Sinh kha dyng dudng ubng cua
nebivolol trung binh 12% véi céc chit chuyén héa nhanh va gin nhu hoan toan véi chit
chuyén hoéa kém. O trang thai 6n dinh va & cing mjt muc lidu dung, ndng doé dinh trong huyét
twong cua nebivolol khéng bién dbi & dang chuyén hoa kém c6 nong do gép khoang 23 1an so
v6i & dang chuyén hoa nhanh, Khi so sanh thude chwa chuyén héa va chét chuyén héa ¢6 hoat
tinh thi sy chénh léch vé nong dd dinh trong huyét twong tir 1,3 dén 1,4 1an. Do sy thay ddi
Khéc nhau vé tdc do chuyén héa, lidu nebivolol phai luén duge diéu chinh theo timg dbi tuong
bénh nhén. Nhitng ngudi chuyén hoéa thép nén dang lidu thép hon.
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Vi nhitng chit chuyén héa nhanh, thei gian ban thi clia cac dang ddng phan nebivolol trung
binh 1a 10 gid. V&i nhitng chit chuyén héa chdm, thdi gian dai hon tir 3 dén 5 14n, Khi chuyén
héa nhanh, ndng do cta déng phan RSSS trong huyét tuong cao hon so véi déng phén SRRR
mot chat. Khi chuyén héa cham, sy khic biét ndy 16n hon, Khi chuyén hoa nhanh, thai gian
ban thai ctia cac chét chuyén héa hydroxyl ciia ca hai dang ddng phan trung binh 13 24 gid, va
khi chuyén hoa cham thi thai gian ndy s& kéo dai gdp doi.
3 hdu hét cac dbi tuong (dang chuyén héa nhanh) ndng df trong huyét twong dat trang théi 6n
dinh trong vong 24 gir dbi véi nebivolol va khoang vai ngay i voi céc chét chuyén héa
hydroxyl.
Nong do thude trong huyét twong ty 1¢ theo liéu tir 1 mg t6i 30 mg. Duge dong hoc clia
nebivolol khong bi anh hudng béi tudi tac.
Trong huyét twong, ca hai dang ddng phén cta nebivolol phan 16n lién két véi albumin.
Lién két véi protein huyét twong 12 98,1% ddi voi SRRR-nebivolol va 97,9% dbi voi RSSS-
nebivolol.

) Mt tudin sau khi dung thude, 38% lidu ding dugce bai tiét qua nude tiéu va 48% qua phan. Sy
bai tit qua nuére tidu duéi dang khéng dbi cia nebivolol nhé hon 0,5% liéu ding.
Quy cach dong goi: Hop 2 vi; 3 vi; 5 vi; 6 vi; 10 vi x 10 vién nén, kém theo t& hudng dén str
dung.
Piéu kién bao quan: Dé noi kho thoang, nhiét do khdng qua 30°C, tranh 4nh séng,
Han dang: 36 thang k& tir ngay san xuét. :
S6 16 san xuét, ngdy san xudt va han sir dung xem trén bao bi chinh ctia san phéam.

A A . A 2
Tiéu chuén chét Iwgng: Tidu chuin co sé.
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