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Rx
ALEMBIC IRBATAL - H

(Vién nén khong bao irbesartan va hydrochlorothiazid)

I A A » x A -
Cac dau hi¢u luu v va khuyén cio:

Poc ky hudng dan sir dung trude khi ding.

Dé xa iam tay tré em.

Théng bdo ngay che bac sy hode diege sy nhitng tdc dung khéng mong mudn gip phai khi sir
dung thuoc.

Thuéc nay chi dimg theo don thudc

1. Thanh phin ¢ng thire thude
M&i vién nén khong bao chira:
Alembic Irbatal - H 150
Théanh phdn hoat chat:
Irbesartan USP.................... 150 mg
Hydrochlorothiazid USP.......12,5 mg
Thanh phdn td dirge: Lactose monohydrat, crosscarmellose natri, povidon K-30, pigment
blend PB-24899, magnesi stearat.
Alembic Irbatal - H 300
Thanh ph an hoat chat:
Irbesartan LISP . cocviiniiisisiniane 300 mg
Hydrochlorothiazid USP.......12,5 mg
Thanh phan id dupe: Lactose monohydrat, crosscarmellose natri, povidon K-30, pigment
blend PB-24899, magnesi stearat.
2. Dang bao ché
Alembic Irbatal - H 150: Vién nén khong bao hinh 6 van, hai mat 16i, mau long dao, co
dém, duoc khic "L180" & mQt mét va mét con lai tron.
Alembic Irbatal - H 300: Vién nén khong bao hinh 6 van, hai mat 16i, mau long dao, c¢o
d6m, duge khic "L181" & mot mat va mat con lai tron.
3. Chidinh
Alembic Irbatal - H dwoc chi dinh didu tr ting huyét ap:

e U cic bénh nhan khong kiém sodt ddy du véi don tri licu.

e Nhu trj liéu ban diu & cdc bénh nhan cin da tri liéu dé dat duge huyét ap muc tiéu.
4. Liéu dang — Céch diing
Cic lru ¥ chung
Céc tac dung khéng mong muén ciia irbesartan thudng hiém, va duong nhu khong phu thube
vao lidu ding. Cac tac dung khéng mong mudn ciia hydrochlorothiazid thi gbm ca nhom phu
thude liéu (cha yéu la ha kali huyét) va nhém khéng phu thug)c licu (vi du nhu viém tuy),

nhom kh(‘mg phu thude liéu thi thudmg gap hon. Tac dung chong tang huyét ap dat ngudng
cao nhat trong vong 2 dén 4 tudn sau khi déi liéu.

Alembic Irbatal - H cé thé dung dgc lap vai thire an.
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Alembic Irbatal - H ¢6 thé ding chung véi cac thudc chdng tang huyét ap khac.

Bénh nhin suy thin

Ché dg trj liéu voi Alembic Irbatal — H sir dung dugc cho cac bénh nhan suy than c¢é dé thanh

thai creatinin > 30 mL/phit. O cdc bénh nhan ¢6 tinh trang suy than nf,htem trong hon, cac

thude 1gi tiéu quai dwoc wu tién hon so véi cée thude loi tiéu thiazid, vi thé Alembic Irbatal -

H khéng duoc khuyén cio sit dung.

Suy gan

Khong can diéu chinh lidu & bénh nhén suy gan.

Tri liéu bé sung

O cac bénh nhan khong kiém soét tét huyét 4p véi irbesartan hoac hydrochlorothiazid, nhim

tang higu qua diéu tri, liéu khuyén cdo ciia Alembic Irbatal — H 12 150/12,5 mg, 300/12,5 mg

va 300/25 mg. Su ting hidu qua chbng tang huyét ap c6 thé s@ xdy ra manh nhét khi chuyén

tir don tri liéu sang dung vién nén liéu 150/12,5 mg.

Tri liéu thay thé

Alembic Irbatal - H c6 thé thay thé cho cdc don tri liéu irbesartan hay hydrochlorothiazid.

Tri liéu bit dau

Liéu khoi ddu cia Alembic Irbatal - H 150/12,5 mg 12 mdt vién mdi ngay. Co thé tang lidu

sau tir 1 dén 2 tuan diéu tri 1én dén 300/25 mg, uéng mdt lin mdi ngay néu can thiét & kiém

soat huyét ap. Alembic Irbatal - H khong duoc khuyén cdo sir dung dé khoi dau tri liéu & céc

bénh nhén ¢6 sur thiéu hut thé tich ndi mach.

Luru ¥ xii Iy thude triwde va sau khi siv dung:

+ X Iy trude khi siv dung: Khong c6 yéu ciu dac biét vé xi ly thude truée khi sir dung.

+ Xir Iy thube sau khi sir dung: Khong cé yéu cau dac biét vé xit Iy thude sau khi st dung.

5. Chong chi dinh ¢

- Nhay cam véi hoat chit hodc bt k¥ td duoc nao hodc vdi cac hoat chat co nguén géc tir \?
sulfonamid (hydrochlorothiazid 12 mét hoat chit ¢6 ngudn gde tir sulfonamid).

- Ba théng giita va cudi thai ky.

- Suy thin nghiém trong (d¢ thanh thai creatinin < 30 mL/phut). i

- Hakali huyét dai dang hodc tang calci huyét.

- Suy gan nghiém trong, xo gan va thc mat.

- Sir dung dong thoi Alembic Irbatal — H véi cac san phc”im co chtra aliskiren 1a chéng chi
dinh & nhimg benh nhan déi thao duémg hodc suy than (téc d6 loc cAu than (GFR) < 60
mL/phit/1,73 m®)

6. Canh bio va thin trong khi ding thube

Ha huyét 4p & cac bénh nhan thiéu hut thé tich hay thiéu hut mudi

Hiém khi thay gidm huyét 4p qua mirc & cée bénh nhan ting huyét ap khong bién chimg don

tri liéu véi irbesartan (< 0,1%) hodc diéu tri véi Alembic Irbatal — H (khodng 1%). Khoi diu

diéu tri ha huyét ap co thé gay tut huyét 4 4p o triéu chimg & bénh nhan thiéu hut thé tich hay

thi¢u hut natri néi mach, vi du, & nhitng bénh nhan duoc diu tri tich cuc véi thude loi tidu

hoac & cac bénh nhén chay thin nhan tao. Can diéu chinh su thiéu hut thé tich nay trudc khi

dung céc thude didu tri tang huyét ap.
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Néu xay ra ha huyet ap, can dit bénh nhan & tu thé nim ngla va néu cén, truyén tinh mach
dung dich mudi thuromg, Mot dap img ha huyet ap thoang qua khong phai 1a mot chéng chi
dinh cho cac didu tri sau dé, vén c6 thé tiép tuc ma khong gap kho khan khi d3 6n dinh duoc
huyét ap.

Phin @ng qui mén

Hydrochlorethiazid

Céc phan unn qua man véi hydrochlorothiazid ¢é thé xay ra ¢ ca nhimg bénh nhan co hay
khéng co tién su dj img, hodc hen phé quan, nhung thudng thi nhidu kha nang xay ra ¢ nhimg
bénh nhan ¢6 tién sir nhur thé hon.

Lupus ban do h¢ thing

Céc thude lgi tidu thiazid di duoc bdo céo 1am trim trong hon hoiéc kich hoat lupus ban do hé
Ihonu

Twong tic véi lithi

Thuong khéng nén dung chung lithi véi cae thude loi tidu thiazid,

Rdi loan dién gidi va chuyén héa

Vién nén irbesartan-hydrochlorothiazid

Dua trén cdc nghién ctru cac thude khéc tac dung trén hé renin-angiotensin, viéc ding dong
th{n céc thude loi tidu tiét kiém kali, vién udng bd sung kali, hodc céc ché pham thay thé
mudi chira kali ¢6 thé 1am ting kali huyét. Dung kém véi hydrochlorothiazid ¢é thé 1am giam
ty 1& xudt hién cua tac dung nay.

Hydrochlorothiazid

Hydrm.hloroth1321d ¢6 the giy ha kali huyét va ha natri huyét. Ha magnesi huyét c¢6 thé dan
dén giam kali mau, duong nhu khé diéu tri hon ngay ca khi da bu kali. Nhitng thube trc ché
he renm—angmtenqm c6 thé gay tang kali huyét. Can theo doi néng do dién giai huyet thanh
dinh ky. C6 thé xay ra tang acid uric huyét hay con gout c6 thé ting nang & mot s bénh nhén
diéu tri vai cac thuoc loi tiéu thiazid. Hydrochlorothiazid co thé lam thay doi su dung nap
glucose va ting nong d6 cholesterol va cic triglycerid trong huyét thanh. Tac dung ha huyét
ap clia thube ¢6 thé duge t tang cuong & cdc bénh nhan sau phau thuat cit hach than kinh giao
cam, Cac thudc lgi tidu thiazid 6 thé lam giam ba1 tiét calci niéu, gay ra sy tang nhe va gian
doan calci huyét du khong ghi nhdn duge céc réi loan chuycn héa di biét caa calci. Su tang
calci huyet 13 rét ¢6 thé 1a bleu hién cia cudng can gidp 4n. Cén ngung diéu tri véi céc thube
1¢i tiéu thiazid trude khi tién hanh tha nghiém chire ndng can giap.

Suy gan

Céc thude loi tiéu thiazid can duge sir dung than trong & nhtmg bénh nhan suy gan hoic co
bénh gan tién trién, vi chi cAn mot su thay dbi nho trong can bc’mg nude va dién giai c6 thé
thic day hon mé gan.

Suy giim chirc niing thin

Do irc ché hé théng renin-angiotensin-aldosteron, sir thay doi chirc nang thin 1a co thé tién
dodn ¢ nhimg bénh nhan nhay cam. O nhimg bénh nhin ¢6 chire ning than phu thudc vao
hoat dong cua hé renin-angiotensin-aldosteron (w du, bénh nhan bj suy tim sung huyét trdm
trong), diéu tri véi cdc thube Gc ché enzym uhuyen doi angiotensin thmmg lién quan dén tinh
trang thiéu niéu vihodc ting ure huyét tién trién, cling nhu suy than cap (hiém) vi/hoic tir
vong. Irbesartan dugc cho 1 c6 tac dung tuong tu. Céc nghién etru vé viée ding cac thude (re
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ché men chuyén ACE & nhimg bénh nhan bi hep ddng mach than mot bén hodc hai bén da
bdo cio vé su tang creatinin huyét hoic BUN. Hién vi¢c sir dung irbesartan & nhiing bénh
nhén bj hep dong mach thin mét bén hoiic hai bén van chua dugc nghién ciru day du, nhung
mot téc dong tuong ty cling duge dy doan. Céac thude loi tiéu thiazid cin duge str dung than
trong ¢ cac bénh nhén ¢6 bénh than niang. O nhiing bénh nhan ¢6 bénh thén, cac thudc loi tiéu
thiazid c6 thé 1am trdm trong sv ting ure huyét. Cac tac dong tich liiy cua thude c6 thé xay ra
& nhimg bénh nhan bi suy giam chitc ning than.
Ciin thj cip tinh va glocom goe déng thi phat
Sulfonamid hofdic cdc dan chit sulfonamid, nhu hydrochlorothiazid, ¢6 thé giy ra mot phan
img 6 hai ddc trung, din d&én cdn thi thodang qua va glocdm géc déng cép tinh, Cac truong
hop glécém goc dong cdp tinh da dugce bdo cdo khi sir dung hydrochlorothiazid. Cac tri¢u
chimg bao gém khoi phét cp tinh hoge sur suy giam thj luc hoe dau mat va thuémg xay ra
trong vong vai gio dén vai tudn sau khi dung thude. Glocdm goc dong cép tinh néu khong
dugc dicu tri co thé din dén mit thi lyc vinh vidn. Viee didu tr chu yéu la ngung thuée cang
nhanh cang tét. Cin xem xét céc didu trj y té hodc phiu thudt tire thi néu van khéng kiém soat
duoc ép lue ndi nhdn. Céac yéu td nguy co cua tinh trang glocdm goéc doéng cip tinh co thé
gbm tién sir di img v6i sulfonamid hoic penicillin.
Sir dung & tré nhé
Cac tré so sinh ¢6 tién sit phoi nhiém véi vién nén irbesartan va hydrochlorothiazid, néu xay
ra hién tugng thiéu niéu hogc ha huyét 4p, cin chi y h3 tro huyét ap va su tu6i méau than. C6
thé chi dinh truyén thay mau hodc loc méu ngoai than nhu 14 bién phap dao ngugc tinh trang
ha huyét ap vavhodc thay thé chire nang than bi roi loan.
Vian chua biét tinh an toan va hiéu qua trén cac bénh nhi so sinh.
Sur dung & ngwoi cao tudi
Trong 1 nghién ciru 1am sang c6 kiém soat trén 1694 bénh nhan ting huyét ap dung vién nén
irbesartan va hydrochlorothiazid, 264 bénh nhan (15,6%) trén 65 tudi, trong do6 ¢6 45 bénh
nhéan (2,7%) trén 75 tudi. Khong ghi nhén thay sy khac biét trén tong thé vé tinh an toan va
hi¢u qua giira cdc bénh nhén tré tudi va cao tudi, tuy nhién khong thé loai trur nguy co tang
man cam & mdt s6 bénh nhan cao tudi.
7. St dung thude cho phu nir ¢6 thai va cho con bi
Sir dung thude cho phu nir ¢6 thai
Phan nhém D
Str dung cdc thude tac dong 1én hé renin-angiotensin trong ky 3 thang thir hai va thir ba cua
thai ky lam suy giam chitc nang than cia thai nhi va lam tang ty 18 chét thai va ty 18 tir vong
so sinh. Su thiu nude &i 6 thé di lién véi sur giam san té bao phéi cua thai nhi va su bién
dang xuomg. Céc tac dung nguy hai trén tré so sinh bao gom suy giam phat trién hép so, vo
ni¢u, ha huyét ép, suy thin va tir vong. Khi phét hién mang thai, cin ngung ngay viée dung
vién nén irbesartan va hydrochlorothiazid cang sém cang tit, Nhimg tac dung ¢6 hai thuong
lién quan t&i viée sir dung cde thude nay trong ky 3 thang thi hai va thtr ba cua thai ky. Hu
hét cde nghién ciru dich & hoe danh gia nhimg bat thuemg ciia thai nhi sau khi tiép xuc véi
céc thude ha huyét ap trong kv 3 thang dau tién khong phén biét cdc thude tac dong trén hé
renin-angiotensin véi thude ha huyét dp khac, Kiém soét tot huyét ép cua ngudi me trong thai
k¥ rit quan trong ddi voi stre khoe cia ca ngudi me va thai nhi. Trong cac truomg hop bat
4
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thuong, khi khéng tri liéu thay thé thich hop cho céc thube anh huéng dén hé renin-
angiotensin cho mdt bénh nhan cu thé, can canh bo céc nguy co tiém 4n véi thai nhi cho
ngudi me. Tién hanh cdc kiém tra siéu 4m dé danh gid moi trudmg ndi 6i. Néu ghi nhan thdy
tmh trang thiéu 6i, ngimg ngay vién nén irbesartan va hydrochlorothiazid, trir khi dleu tri nay
can thiét cho su song con ciia ngudi me. Kiém tra thai nhi la phu hrgp dya trén s6 tuln cta
thai ky Tuy nhién, bénh nhan va bac si nén luu y, tinh trang thiéu i ¢6 thé khong xuat hién
cho dén sau khi da hinh thanh céc chén thuong khéng thé dao nghich trén thai nhi.

Sir dung thude cho phu nir cho con bi

Hlen van chua biét lidu irbesartan c6 tiét qua sitra me & nguoi, tuy nhién irbesartan hodc mot
s6 chat chuyen hoa cua irbesartan duoc tiét o rmna do thap qua sita & chudt cai.

Thiazid ducc tim thiy trong sira me & ngudi. Vi cac tic dung, nguy hai tiém tang trén nhii nhi,
viéc quyét dinh ngimg viéc cho tré bu hay ngimg tri liéu cin duge dua ra dua trén viée danh
gid loi ich va nguy co ctia thude trén ngudi me.

8. Anh hwong ciia thube 1én kha ning ldi xe, van hanh may méc

Chua ¢6 cde nghién etru vé anh huomg 1én kha nang 14i xe va van hanh may méc. Dua vio
cac déc tinh duoc lue hoc, Alembic Irbatal — H dudmg nhu khong anh huéng dén kha ning lai
xe va vdn hanh may moc. Khi lai xe hodc van hanh may moéc, can luu ¥ rang chéng mat va
mét moi doi khi c6 thé xay ra khi diéu trj tang huyét ép.

9. Twong tac, twong ky cia thude

Twong tac

Cic thude chdng ting huyét ap khic

Tac dung, chong tang huyét ap ciia Alembic Irbatal - H c6 thé tang khi stir dung dong, thot vai
cac thude chdng ting huyét ap khac. Irbesartan va hydrochlorothiazid (& liéu dén 300 mg
irbesartan/25 mg hvdrochlorothlaﬂd) da dugc su dung an toan véi cic thude chong tang
huyét ap khac bao gom thude chen kénh calci va thude chen beta—adrenerg:c Didu trj trude
d6 véi cac thude loi tiéu lidu cao o thé gdy giam thé tich dich co thé va nguy co ha huyét 4p
khi bat ddu diéu tri véi irbesartan cung hodc khong cling cic thude loi tidu thiazid trir khi tinh
trang giam thé tich dich d dugc didu tri.

Cac thudc chira aliskiren hoiic thubc iic ché ACE

Céc dir li¢u nghién ciru 1dm sang dd cho thiy wc ché kép hé renin-angiotensin aldosteron
(RAAS) théng qua st duné, két hop thude e ché ACE, thube tre ché thu thé angiotensm 11
hodc aliskiren lién quan dén tin suit cao céc tic dung khong mong mudn nhu ha huyct ap, ha
kali mdu va giam chire néing than (bao gdm suy than cdp tinh) so vai sir dung thude tac dong
trén hé RAAS don doc.

Lithi

Tang c6 phyc hoi nong d6 lithi huyét thanh va doc tinh di duoc bio cdo khi sir dung dong
thoi lithi véi cde thude e ché enzym chuyén ddi angiotensin. Cac tac dung tuong tu di duoc
béo céo rat hiém vdi irbesartan trude do. Ngoai ra, sy dao thai ¢ than cua lithi bi giam bm cac
thiazid do dé nguy co doc tinh boi lithi ¢6 thé tang do Alembic Irbatal - H
khuyén cdo két hop Ilthl va Alembic Irbatal - H. Néu can phai sir dung két
theo ddi than trong ndng da lithi huyét thanh.
Cic thudc anh huong dén kali
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Téc dung giam kali clia hydrochlorothiazid bi giam boi tac dung giir kali cua irbesartan. Tuy
nhién, anh huong nay cua h}dmclﬂoroihxaad lén kali huyét thanh duge du kién sé tang lén
do cdc thube khéc lién quan dén s mét kali va ha kali méau (nhu céc thude loi tiéu khac,
thude nhuén trang, amphotencm. carbenoxolon, natri penicillin G). I\gtmc lai, dwa vao kinh
nghicm str duif céc thude khac lam giam hé ruun angrotensm sur dung don_g, thoi cde thube
loi tiéu giir kali, thue phém bd sung kali, cic mudi thay thé c6 chira kali hodc ce thude khac
¢6 thé tang ndng dd kali huyét trong (nhur heparin natri) ¢6 thé dan dén tang kali huyét thanh.
Khuyén céo theo dai thuong xuyen nong d6 kali huyét thanh ¢ nhitng bénh nhén co nguy co.
Céc thude bj anh hudng béi s rdi loan kali huyét thanh

Theo déi dinh ky kali huyét thanh duge khuym cao khi str dung Alembic Irbatal - H v&i cdc
thudc b anh hudomg bdi sir r6i loan kali huyet thanh (nhu digitalis glycosid, thubc chéng loan
nhip).

Cic thube khang viém khéong steroid (NSAIDs)

Khi thude déi khang angiotensin Il duge sir dung ciing vé6i cac thude khang viém khong
steroid (nhu tre ché chon loe COX-2, acid acetylsalicylic (> 3 g/ngay) va cic thude khing
viém khéng steroid khong chon loc), giam tic dung ha huyét 4 ap c6 thé xay ra.

Ciing nhu céc thude \rc ché ACE, sir dung dong thoi cac thude déi khéng anglotensm II va
cdc NSAID c6 thé dan dén ting nguy co trAm tron hon chitc néng thén, bao gdm suy than cép
tinh ¢é thé xay ra, va ting kali huyét thanh, dic biét & nhimg bénh nhan di bi suy giam chirc
nang than truge d6. Nén than trong khi st dung két hop, dic biét & ngudi cao tudi. Bénh nhan
nén cap du nuée va nén gidm sat chirc niing than sau khi bat dau didu tr két hop, va dinh ky
sau do.

Cic thong tin khéc vé twong tic ciia irbesartan

Trong cac nghién ctru lam sang, duoc dong hoc cua irbesartan khéng bi anh hlmng bdi
hydrochlorothiazid. Trbesartan duge chuyén hoa chu yéu bai CYP2C9 va mdt phan bai su
glucuronid hod. Khong ¢é tuong téc duoce dong hodc duoe luc hoc dang chu y cla irbesartan
khi sir dung ddng thoi voi warfarin, mot thude duoc chuyén hod bdi CYP2C9. Anh huéng
cia cac chit cam tng CYP2C9 nhur rifampicin 1én duge déng hoc cua irbesartan chua dwoc
danh gid. Dugc dong hoc cia digoxin khéng bi anh huong khi st dung dong thoi véi
irbesartan.

Cic théng tin khac vé twong tdc clia hydrochlorothiazid

Khi sir dung déng thdi, cac thude sau co thé twong téc véi thube loi tiéu thiazid:

Rugu: ha huyét ap tur thé co thé Xay ra,

Céc thudc diéu tri dai thao duémg (thude dudmg udng hodc insulin): ¢6 thé cin phai diéu
chinh lidu cua thuée didu tri dai thao dudmg.

Nhuwa colestivamin va colesfzpui sy hép thu cta hydrochlorothiazid bl suy giam khi ¢b sy
hién dién cua céc nhya trao doi anion. Alembic Irbatal — H nén duge st dung it nhat trude 1
gitr hodic 4 gitr sau cdc thude nay.

Cic corticosteroid, ACTH: mat dién giai, dic biét 1a ha kali mau, c6 thé tang.

Cidc digitalis gt'yco.ud thiazid gy nén ha kali mdu hodc ha magnesi mau cé tf_' ul
nguy co loan nhip tim do digitalis. o

/f\";‘" b
7 -

I’/&JJ{_‘ EIle TV \'z.

= IRACH NHIEM Wi m._n\ -4
'*[ I"',-l,rtmk

M /&
\.“7“\“ J.\' }1 f) ";//

< . ___/ﬂ\_ P




https://trungtamthuoc.com/

Cic thuéce khing viém khong steroid: sit dung thude khang viém khong steroid c6 thé lam
glam téc dung lgi neu tac dung cia cdc natri loi niéu, tac dung ha huyét ap cua cac thude loi
tiéu thiazid & mot sd bénh nhan.

Cdc amin nhw noradrenalin: tic dung cla cic amin niy ¢6 thé bi giam, nhung chua du dé
loai trir viée sir dung thudc.

Thuée gidn co xwong khong khir cie (nhie tubocurarin): tic dung cia cac thude gidn co
xuong khéng khir cure ¢6 thé duge ting cuong boi hydrochlorothiazid.

Cic thuic diéu tri gom‘f c6 thé cin phai didu chinh liéu cia cdc thude didu tri gout do
hydrochlorothiazid ¢6 thé lam tang ndéng d¢ acid uric huyét thanh. C6 thé cin tang lidu
probenecid hodc sulfinpyrazon. Sir dung ddng thai cac thude loi tiéu thiazid c6 thé lam tang
ty 1& phéan img qua man véi allopurinol.

Ciic mubi calci: Czic thude loi tidu thiazid c6 thé lam tang nong do calci huyét thanh do giam
sir dao thai. Néu can phai sir dung céc san phim bd sung calei hoiic céc thude giit calci (nhu
diéu tri bang vitamin D), nén theo dai ndng d calci huyét thanh va didu chinh lidu calci dya
thea do.

Carbamazepin: sit dung dbéng thai carbamazepin va hydrochlorothiazid c6 thé dan dén nguy
co cac tri¢u chimg ha natri mau. Nén theo doi dién giai khi st dung dong thoi. Néu c6 thé,
nén sir dung nhém thude loi tiéu khac.

Cic twong tic khdc: tac dung ting dudmg huyét ctia cac thude chen beta va diazoxid cé thé
dugc ting 1én do céc thiazid. Céc tdc nhan khing cho]inergic (nhu atropin, beperiden) c6 thé
tang sinh kha dung clia thude loi tidu nhom thiazid bing cach 1am giam nhu dong da day rudt
va toc dd 1am rong da day. Cac thiazid ¢6 thé lam tang nguy co cac tac dung khong mong
mudn giy ra boi amantadin. Cac thiazid cé thé lam giam sy dao thai qua truc trang cia cac
thude doc té bao (nhu cyclophosphamid, methotrexat) va lam tang tac dung trc ché tuy cua
cac thube nay.

Lactose: Thudc nay chita lactose. Bénh nhin ¢6 van dé di truyén hiém gip vé viée khong
dung nap galactose, thiéu hut Lapp lactase hodc kém hap thu glucose-galactose khong nén st
dung thudc nay.

Twong ky

Do khong ¢6 cdc nghién ctru vé tinh tuong ky cua thudc, khong tron 1an thube nay voi céc
thude khic.

10. Téc dung khéng mong mudn cia thude

Két hyp irbesartan/hydrochlorothiazid

Trong s6 898 bénh nhan taing huvét 4p dwoc didu tri bing nhiéu lidu
irbesartan’hydrochlorothiazid (tir 37,5 mg/6,25 mg dén 300 mg/25 mg) trong cdc thir nhiém
gia duoe c6 kiém sodt, 29,3% bénh nhan di xuit hién céc tic dung khong mong mubn. Téc
dung khong mong mudn duge bdo cdo thuong xuyén nhét 1a chong mat (5.6%), mét moi
(4,9%), bubn ndén/nén (1,8%), va tiéu bat thudng (1,4%). Ngoai ra, ting urea nitrogen trong
mau (BUN) (2,3%), creatin kinase (1,7%) va creatinin (1,1%) ciing da dugc quan sat thucmg
xuyén trong cac thir nghiém.

Bang 1 ligt ké cac tic dung khong mong mudn quan sat duoe tir cac bao céo
céc nghién ciru gia duoce cd kiém sodt.
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Tuén suét cta cac tic dung khéng mong mudn dugce 1iét bén dudi xéc dinh bang céch sir dung
quy ude sau: rat thudmg gip (> 1/10); thudng gip (> 1/100 dén < 1/10); it gap (> 1/1.000 dén
< 1/100); hiém (> 1/10.000 dén < 1/1.000); rat hiém (< 1/10.000). Trong mdi nhém tin suat,
céc te dung khéng mong muédn duoc 1iét ké theo thi ty giam dan mire do nghiém trong.

Biing 1: Céc tic dung khéng mong mudn trong céc thir nghiém gia duge co kiém sodt va

trong cac bao céo ty phat.

Tang wurea nitrogen trong mau

Cdn lam sang [hudng ghp (BUN), creatinin va creatin kinase.
it gép Giam kali va natri huyét thanh

RA toian tim ' it gip iI;;}gft, ha huyét ap, nhip tim nhanh,
Thutmg gip Chéng mit

Réi logn hé than kinh it gap Chéng mit do thay déi tu thé
Chua biét Dau ddu

Réi loan tai va mé dao Chua biét U tai

K B [yt |
Thuémg gap Budn nén/non

Réi loan tiéu hod it gap Tiéu chay
Chura biét Kho tiéu, loan vi giac

Roi loan than va tiét niéu

Thuong gap

Tiéu bt thuong

Suy giam chirc nang thén bao gdm

Réi loan co xwrong va mo lién
ket

Chura biét cac truong hop bi suy than ¢ nhimg
bénh nhédn c6 nguy co suy than

Thuong gap Sung dau chi

Chura biét Dau khép, dau co

Réi loan chuyén hod va dink
diedng

Chua biét

Ha kali mau

Roi loan mach mau

ft gap

Do bimg

Réi loan chung va tai cho

Thudmg gap

Mét mai

Cac truomg hop cua cac phan {mg

Vit

Réi loan hé mién dich Chura biét qud méan nhu phu mach, phat ban,
may day
pde 1 6 it gap Vang da —
ai loan gan mat = - = = TR RaT T
= Chura biét Viém gan, bat thuong %ﬁgﬁg@

Réi loan hé sink san va tuyén | . ; Réi loan chirc nang £i 1H dw}i?tﬂ‘ \g

3 It gap f I'%ACH NHIEM HUU HAN = |
|

d6i ham mudn tinh d

nUAc pHAM

Théng tin bo sung cho cic thanh phin riéng 1é: ngoai cic tac dung khé
dugce 1iét ké ¢ trén cho san pham két hop, cac tac dung khéng mong mudn khac
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trude day voi mot trong cdc thanh phén rigng 1& ¢o thé 1a céc tac dung khéng mong mubn
tiém an cua Alembic Irbatal —

Bang 2 va 3 bén dudi 1a cic tac dung khong mong mudn chi tiét duoc béo céo trén cic thanh
phan riéng 1 ctia Alembic Irbatal — H.

Biang 2: Céc tic dung khéng mong mudn dugce bdo céo khi su dung irbesartan don doc

R&i loan chung va tai chd it gap Pau nguc

Bing 3: Cdc tic dung khong mong mudn duoc béo cho khi s dung hydrochlorothiazid

don doc
Chura biét Mit can bang dién giai (bao gdbm ha
kali mau va ha natri mau, tang acid
Cdn lam sang uric mau, duong niéu, ting duodng
huyét, tang cholesterol va céac
triglycerid
Réi loan tim Chua biét R&i loan nhip tim
Thiéu méu bat san, suy tuy xuong,
Roi loan mdu va hé bach Chua biét giam bach cAwmét bach ciu hat,
huyet thieu mau tan huyét, giam bach cau,
giam tiéu cau
Réi loan hé than kinh Chua biet Ch‘()ng gt ¢ cam, he dau, bon
. chon

Nhin mo thoéng qua, chimg thiy sic

Réi loan mdt Chua bict vang, can thi cép tinh va glécom goc
dong thir cap
Réi loan hé hdp, long ngire Chura biét Suy hé hap (bao gdm viém phdi va
va trung thart pht phéi)
" Viém tuy, biéng #n, tiéu chay, tao
Ty i : Chua biét . g N g £
Roi loan tieu hoa bon, kich Ung da day, viém tuyén
nudce bot, chan an
Chua bit Viém than ké&, rdi loan chirc ning

Réi loan thén va tiét nicu .
than

Phan tmg phan v¢, hoai tir thuong bi
nhidm ddc, viém mach hoai tir (viém
Chua biét mach, viém mach duéi da), phan
mg giong nhu lupus ban do da, tai
phat lupus ban do da, phan fmg nhay
cam anh sang, phat ban Miy-de

Roi loan da va mé diedi da

Réi loan co xwong va mé lién | Chua bidt Yéu, co thit co S ) :\
kér ;_?,f CONG TY YEN
[ 'f'rmﬁu "'U'E“J""J”\"'.
i 7 Chuabiét Hah été mﬂ‘ !-f AT 1|;
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Réi loan chung va iqi ché Chua bit Sot
B loun gan mat Chua biet Vang da (vang da v mat trong gan)
Rii loww i thin Chua biét Tram cam, roi loan giac ngn

Céc tic dung khéng mong mudn phu thude liéu ciia hydrochlorothiazid (dic biét mét can
bang dién giai) c6 thé tang khi chuin ho4 liéu hydrochlorothiazid.

11. Qua litu va cach xiv tri

Khéng c6 théng tin cy thé ¢6 sin vé viéc diéu tri qué liéu Alembic Irbatal- H. Bénh nhéan nén
dugc theo dai chac ché, va nén thye hién didu trj tridu chimg va hd tro. Viée diéu trj phu
thude vao thoi gian ké tir khi ding thube va muc dd nghiém trong cua triéu chimg. Cac bién
phap duoe dé nghi bao gbm gdy nén vahodc rira da dy. Than hoat tinh ¢ thé hitu ich khi
didu tri qua lidu.

Dién giai va creatinin huyét thanh nén duoc theo doi dinh ky. Néu xay ra ha huyét ap, bénh
nhan nén duge cho nim ngira, sau d6 b nude va mudi nhanh chong.

Biéu hién phd bién nhét clia qua lidu irbesartan 12 ha huyét 4p va nhip tim nhanh: nhip tim
cham ciing c6 thé xay ra.

Qua lidu hydrochlorothiazid lién quan dén giam dién giai (ha kali mau, clor mau va natri
madu) va giam thé tich do tiéu qua mure. Déu hiéu va tridu chimg phé bién nhit do qua lidu 1a
budn nén va budn ngi. Ha kali mau c6 thé gdy co cling co va/hozc rdi loan nhip tim lién quan
dén viée sir dung dong thoi digitalis glycosid hodc cac thube chéng loan nhip cu thé.
[rbesartan khéng bi loai bo do thim phan mau. Ti 1& hydrochlorothiazid bi loai bé do thim
phan méau chwa duge dénh gid.

12. Pac tinh dwoe lue

Irbesartan

Nhém dwge Iy: doi khang angiotensin I

Ma ATC: CO9CA04

Angiotensin 11 12 mdt chit co mach manh, duge hinh thanh tir angiotensin I dudi tac dung xuc
tac clia enzym chuyen do6i angiotensin (ACE, kininase 1I). Angiotensin II 1a tdc nhén tang
huyet ap chinh cua hé renin — angiotensin (RAS), déng thoi ciing kich thich sy téng hop va
bai tiét aldosteron cia vo thugng than, tang co thit co tim, ting tai hap thu natri ¢ than, tang
hoat dong cta hé than kinh giao cam, va kich thich sy ting trudng té bao co tron. Irbesartan
chiin cac tac dung co mach va kich thich tiét aldosteron cua angiotensin 11 bang cich gan két
-:h(m loc véi céc thu thé cuia AT, cua angiotensin II. Bén canh thu thé AT\, angiotensin II con
gin két vai thy thé AT & nhiéu méd co quan, nhung thy th¢ AT, nay khéng tham gia vao qua
trinh cin bang ndi mé cna hé tim mach. Irbesartan déi khang canh tranh dic hi¢u trén thu thé
Al 1, a1 llrc cua 1rbesartan dm voi thu thé A~ F1 cao hcm rat n.hxt,u lan (h(m 8.500 1amrstrwoi hu
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dén sur diéu chinh huyét ap tim mach va su can béng natri ndi méi. Vi irbesartan khong e
ché enzym chuyén ddi angiotensin, nén irbersatan khong anh huéng dén cac dap img véi
bradykinin; hién van chua biét anh huéng cua didu nay trén 1am sang.

O ngudi khoe manh, khi dung liéu don duémg udng ca irbesartan 1én dén 300 mg sé tao dap
img (rc ché tac dung ting huyét ap cia angiotensin 11, dap ing nay ty 1& thudn véi liéu diung
irbesartan. Su tic ché hoan toan (100%) dat duoc 4 gio sau khi dung lidu uéng 150 mg hoac
300 mg va s (e ché mot phan duge duy tri trong 24 gity (60% va 40% tuong \mg véi liéu
300 mg va 150 mg).

8] nhimg bénh nhin ting huyét ap. su trc ché thu thé AT, cua angiotensin II khi dung lau dai
irbesartan lam tf"mg n{:"mg do angioicnf-dn Il huyét twong tir 1,5 dén 2 lan va ting nong dé renin
huyét tuong tir 2 den 3 lan. Nong d6 aldosteron huyét tuong thudng giam sau khi ding
irbesartan, nhung ndng d6 kali huyét thanh khéng bj anh huoéng dang ké khi ding irbesartan &
céc lidu k.huyén céo. O nhitng bénh nhin ting huyét ap, ding irbesartan duong uéng lau dai
khong (liéu Ién dén 300 mg) khéng anh hudng dén dé loc ciu than, luu luong huyét tuong
qua thin, phén s6 loc cAu than. Trong cac nghién ciru dung da liéu irbesartan bénh nhéan tang
huyét ap, khong ghi nhdn thdy cac tac dyng cd v nghia [am sang trén triglycerid e doi,
cholesterol toan phan, HDL-cholesterol, hodc duong huyét lac doi. Khong ghi nhan thiy téc
déng trén acid uric huyét thanh khi ding lau dai dudng udng va ciing khong 1am ting acid
uric niéu.

Hydrochlorothiazid

Nhém dwge 1y: Loi tiéu thiazid.

Ma ATC: CO3AA03

Hydrochlorothiazid 14 mot thude loi tidu nhém thiazid.Céc thude loi tidu thiazid tac dong dén
céc co ché tai hap thu chat dién giai cua dng théan, truc tiép lam tang bai tiét lwong tuong
duong ion natri va chlorid. Tac déng loi tidu cia hydrochlorothiazid gian tiép lam giam thé
tich huyét tuong, kéo theo sur ting hoat tinh clia renin huyét twong, su tang tiét aldosteron,
ting sy mat ion kali qua nuéc tiéu déng thoi giam kali huyét. Mbi lién hé gifra renin —
aldosteron dugc diéu hoa boi angiotensin I1, do d6 viée dung dfﬁng thoi mot chat déi khéng
thu thé angmtensm IT ¢6 khuynh huéng dao nghich tac dong gy mat kali huyét cta cac thude
loi tidu nay.Co ché lam ha huyét p cua cde thude loi tiéu thiazid vn chua duoc hiéu diy du.
Tac dung loi tiéu xudt hién trong vong 2 gitr sau khi ubng hydrochlorothiazid, dat dinh sau
khodng 4 gid, va kéo dai tir 6 dén 12 gidn.

13. Dic tinh dwoc djng

Hap thu

Irbesartan

Irbﬂbdﬂdn co tac dung ngay khl dung ducmg ubng, va khong cén trai qua qua tr' 7SI

1rbe:.artdr1 khong bi anh hl.r(mg bm terc an. Irbesartan thé hten tmh chqt clucrc dong h\oytw
tinh trong khoang dleu tri. Thoi gian ban thai trung binh cla irbesartan tir 11 '_15 g0,
Nong d¢ ¢ trang thai 6n dinh dat duge trong vong 3 11gay Irbesartan tich Ity khong tas
(< 20%) trong huyét twong khi dung lap lai lidu mot lin mdi ngay.
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Hydrochlorothiazid

Khi theo doi néng do trong huyét twong trong it nhat 24 gid, thoi gian ban thai thay déi tur 5,6
dén 14,8 gio.

Phén bd

Irbesarlan

90% irbesartan gin két véi protein huyét twong (chu yéu 12 albumin va a;-acid glycoprotein),
phin gin két véi thanh phén & bao chia mau khong dang ké. Thé tich phan bd trung binh 14 tir
53 dén 93 L. Do thanh thai huyét twong toan phén va do thanh thai huyét trong teong tmg la
tir 157 dén 176 mL/phat va tir 3,0 dén 3.5 mL/phit. Khi ding cée liéu 1ap lai, irbesartan tich
Ity khong ¢6 ¥ nghia 1dm sang. Cac nghién ctru trén déng vat cho thy irbesartan danh dédu
déng vi phéng xa di qua hang rdo mau nio va nhau thai khong dang ké. Trbesartan duoe tiét
qua sita & chudt cho con non ba.

Hydrochlorothiazid

Hydrochlorothiazid qua nhau thai nhung khéng qua hang rao mau nio va dugc bai tiét qua
stra me.

Nhi khoa

Dugc dong hge cua irbesartan-hydrochlorothiazid van chua duge nghién ctu trén cic bénh
nhan dudi 18 tudi.

Gidi tinh

Khéng ghi nhan thay su khdc biét lién quan dén gidi tinh vé duoc dong hoc & cac dbi tuong
khoe manh cao tudi (tir 65 dén 80 tudi) hay ngudi tré (tir 18 dén 40 tudi). Trong nghién ciru &
nhitng bénh nhén ting huyét étp, thoi gian ban thai va su tich liy khong khac biét giira hai
gio1, tuy nhién co ghi nhan vé nong do irbesartan trong huyet tuong cao hon ¢ nit gidi (11%
dén 44%). Viéc chinh liéu dua trén gidi tinh 12 khong can thiét.

Lao khoa

O céc d6i tugng cao tudi (tir 65 dén 80 tudi). thoi gian ban thai cia irbesartan khéng thay dbi
ding ké, tuy nhién AUC va Cmax thu-:mg cao hon khoang 20% dén 50% cac gia tri & nguoi
tré (18 dén 40 tudi). Khong cin chinh lidu & ngudi cao tudi.

Chiing tc

O céc ddi tuong da mau khoe manh, AUC cua irbesartan cao hon khoang 25% so véi AUC &
céc ddi twong da triing, khong ¢6 sy khac bigt vé gid trj Cmax.

Bénh nhén suy théin

Duge ddng hoc cia irbesartan khéng bi thay @i & bénh nhan suy than hay bénh nhan loc mau
ngoai thin. Irbesartan khong bi dao thai bai qua trinh loc mau ngoai than, Khong can chinh
lidu & bénh nhan suy than, trir khi bénh nhan suy thin dong thoi cé thiéu hut thé tich dich.
Bénh nhén suy gan

Duoce dong hoc cua ir}:esaﬂan khéng bj thay dbi déng ké & cic bénh nhan xo gan vira va nhe
khi dung 1ap lai cdc lieu udng irbesartan. Khéng can chinh liéu & bénh nhan suy gan.

Chuyén héa va thai trir.

Irbesartan

Irbesartan duge chuyén hoa nho sur lién hop véi glucuronid va cac phan tmg oxi héa. Sau khi
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ubng hay tiém tinh mach irbesartan danh ddu phong xa ('*C-irbesartan), hon 80% hoat tinh
phéng xa luu théng trong huyét twong la cia irbesartan dang nguyén ven, chua chuyén hoa.
Chéat chuyén hoa chinh luu thong trong huyét tuong la dang lién hop khong hoat tinh cua
irbesartan v&i glucuronid (khoang 6%). Cac chéat chuyén hoa do phan img oxi hoa khac
khéng lam ting déng ké hoat tinh dugc 1y cia irbesartan. Irbesartan va cdc chét chuyén héa
duoc thai trir dﬁng th&i qua gan (mét) va than (nudce tiéu). Sau khi ufmg hay tiém tinh mach
irbesartan danh diu phéng xa (''C-irbesartan), khodng 20% hoat tinh phéng xa xuat hién
trong nuéc tiéu va phén con lai & trong phan dudi dang irbesartan nguyén ven hodc dang lién
hop irbesartan — glucuronid.

Céc nghién ciru in vitre vé sy oxi hoa cia itbesartan boi hé enzym gan cytochrom P450 cho
thay irbesartan bi chuyén héa chit yéu boi enzym 2C9, su chuyén hoa boi 3A4 khong dang
k&. Irbesartan khong bj chuyén hoa, hodc cam tmg hodc Uc ché déng ké cac enzym gan
thudomg tham gia vdo qué trinh chuyén héa thude (1A1,1A2, 2A6, 266, 206, 2E1). Irbesartan
ciing khong cam (mg hay (¢ ché enzym 3A4.

Hydrochlorothiazid

Hydrochlorothiazid khong bi chuyén hoa nhung bj thai trir nhanh chéng qua than. it nhat
61% lidu udng dugc thai trir nguyén ven trong vong 24 gid.

14. Quy ciach dong géi: Hop 10 vi x 10 vién nén.

15. Diéu ki¢n bio quin, han dung, tiéu chuin chit lwong cia thude

Diéu kién bao quan: Bao quan dudi 30°C & noi khé va mat. Tranh anh sang.

Han dimg: 24 thang ké tir ngdy san xudt.

Tiéu chuén chit lwong: TCCS.

16. Tén, dia chi co s& sin xuit thude

ALEMBIC PHARMACEUTICALS LIMITED

(Formulation Division) At & Po: Panelav, Tal-Halol, Dist : Panchmahal, An Do.
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