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Rx Thudc nay chi diung theo don thude

MECEKAN §

Vién nén bao phim
Thuoc nay chi dung theo don thude
Dé xa tam tay tré em.

DPoc ky huwéong din siv dung trude khi dung.

THANH PHAN

- Thanh phin dwge chat: Moi vién nén bao phim chira perindopril arginin 5 mg

- Thanh phin ta duge: Lactose monohydrat, maltodextrin, natri starch glycolat, silic
dioxyd keo khan, magnesi stearat, HPMC 615, HPMC 606, PEG 6000, titan dioxyd, talc.

DANG BAO CHE, MO TA SAN PHAM

Vién nén bao phim.

Vién nén hinh caplet, bao phim mau tréng, hai mit 16i, mot mét ¢o khic vach ngang, canh
va thanh vién lanh lan.

Vién c6 the bé & vach ngang de chia licu.

CHI PINH

- Diéu trf tang huyét ap.

- Diéu trf suy tim c6 triéu chimg.

- Bénh dong mach vanh 6n dinh: Giam nguy co bién ¢6 tim mach ¢ nhitng bénh nhan ¢6
tién str nhdi médu co tim va/hodc tai thong mach vanh.

LIEU DUNG, CACH DUNG

Liéu ding

Céan ¢4 nhan hoa liéu theo tinh trang ctia bénh nhéan va ddp (mg huyét ap.

Ting huyét dp:

Mecekan 5 ¢6 thé duge st dung don tri hodc phdi hop vai nhém thude ha ap khic.

Liéu khoi diu duoc khuyén cdo 12 5 mg x 1 lan/ngdy vao budi sdng, ¢6 thé duge ting 1én
dén 10 mg x | 1an/ngdy sau mot thang diéu tri.

Liéu khoi ddu duoc khuyén cdo 1a 2,5 mg véi su giam sat y té & bénh nhan c6 hé renin-
angiotensin-aldosteron (RAA) hoat déng manh (dic biét la tang huyét 4p dong mach, ché
d6 an nhat vi/hodc mét nude, mat bu tim hodc ting huyét 4p nang) c6 thé bi giam huyét ap
qua mire sau lidu ban dau.

Ha huyét dp c6 tridu chimg c¢6 thé xay ra sau khi bat dau diéu tri bing perindopril arginin
nhit 1a & nhimg bénh nhan dang duoc diéu tri dong thoi voi thude loi tiéu. Nén ngimg thude
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loi tiéu 2 - 3 ngay trude khi bit ddu diéu tri bang perindopril arginin, sau d6 dung lai thude
lgi tiéu néu can. O nhitng bénh nhan ting huyét ap khong thé ngung thuoce lgi tiéu, nén khoi
tri v&i perindopril arginin ¢ lidu 2,5 mg. Cén theo doi chirc nang than va kali méu. Lidu
tiép theo cua perindopril arginin nén dugc diéu chinh theo dap (g cta huyét ap.

O bénh nhan cao tudi, can bat dau diéu tri vai lidu 2,5 mg, co thé ting dan 1én 5 mg sau
mot thang, sau d6 lén 10 mg néu can thiét tuy thude vao chirc nang than.

Suy tim co triéu chirng

Trong diéu tri suy tim c6 triéu chirng, perindopril arginin thuong két hop v6i mot thude loi
ticu khong tiét kiém kali va‘hodc digoxin va/hodc mot thude chen B, va dugc gidm séit y té
chiit ché voi lidu khéi déu 12 2,5 mg x 1 lan/ngay vao budi sang. Liéu nay c6 thé duge ting
lén dén 5 mg x 1 lan/ngay sau 2 tuan néu dung nap. Viée diéu chinh lidu nén dua trén dap
rng ldm sang cia tirng bénh nhan.

Bénh nhéan suy tim nang, bénh nhan ¢6 nguy co cao (suy than, roi loan dién giai, ding dong
thoi thude loi tiéu, thude gian mach) nén duoc didu tri dudi sy gidm sat y té.

Bénh nhéan ¢6 nguy co cao ha huyét ap ¢6 triéu chimg (mat mudi c6 hodc khdng c6 ha natri
mau, mat nude, diéu tri voi thude loi tiéu manh) nén xir tri tinh trang nay néu co thé trude
khi sir dung Mecekan 5. Nén theo doi chat ché huyét 4p, chire nang than va kali huyét trude
va trong khi diéu tri véi Mecekan 5.

Bénh dong mach vanh on dinh:

Perindopril arginin nén su dung ¢ lidu 5 mg x 1 lan/ngdy trong hai tudn, sau do tang 1én 10
mg x | lan/ngay, tuy thude vao chirc nang than va kha nang dung nap.

Bénh nhén cao tudi nén sir dung liéu 2,5 mg x 1 lan/ngdy trong mot tudn, sau d6 S mg x 1
lAn/ngay vao tudn tiép theo, trude khi ting lidu 1én dén 10 mg x 1 lan/ngay tiy thude vao
chtrc nang than. Chi nén tang liéu néu liéu thép hon trude d6 duge dung nap (oL,

Doi twong diic biét

Bénh nhcm suy thdn: Liéu dung cin dya trén do thanh thai creatinin.

Do thamnl;-thai cha;;-lmlm.\(wl:ll/phut) L:eu khuyen cao
Cl.,> 60 5 mg moi ngay
= L[ P 2: mg mai nga},
[5<Cl,<30 2,5mg 1 moi 2 ngdy _.
B(,nh nhan chav than nhén T.clO B . R
C T LA 25 _____ 1 HO ..... Vao r.]D ,ly loc_ _mz_i_u

"Do [hd]'lh thai cua pumduprllat l&hI t}nm phdn h 70 ml/phut
Déi v6i bénh nhin dang chay than nhén tao, nén dung thude sau khi loc mau.

Bénh nhan suy gan: Khong can dicu chinh liéu ¢ bénh nhan suy gan.
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Tré em: Tinh an toan va hiéu qua cta perindopril ¢ tré em va thanh thiéu nién dudi 18 tudi
chua duge thiét 14p. Nén chua c6 khuyén c4o vé licu dung ¢ déi trong nay. Do dé, st dung
& tré em va thanh thidu nién khong dugce khuyén khich.

Cach dung

Dung dudng udng. Perindopril arginin dugc khuyén céo nén dung mot lan mdi ngdy vao
budi sang trude bira an.

CHONG CHI PINH

- Qué méan véi hoat chat, ta duoc hodc cac chét tre ché men chuyén (ACE1) nao khéc;

- Tién st phit mach lién quan dén cac chét e ché men chuyén;

- Phu mach di truyén hodc vo cén;

- 3 thang giita va 3 thang cudi cla thai ky;

- Sir dung dong thai Perindopril arginin véi cac san phém ¢6 chira aliskiren & bénh nhan
dai thao duong hodc suy than (GFR < 60 ml/phtt/1,73 m?);

- St dung dong thoi véi sacubitril/valsartan, sau liéu sacubitril/valsartan cudi ciing it nhat
36 gior méi duge bt dAu dung perindopril arginin;

- Phuong phap diéu tri ngoai co thé dan dén sy tiép xtc clia mau véi cic bé mit tich dién
am;

- Hep dong mach than hai bén hodc hep dong mach than mot bén véi mét than chire nang.

CANH BAO VA THAN TRQNG KHI DUNG THUOC

Bénh dong mach vanh én dinh: Néu xuét hién con dau that nguc khong on dinh (dién hinh
hoiic khoéng dién hinh) trong thang dAu tién diéu tri voi perindopil, nén danh gia cén than
gitta 1gi ich va nguy co trude khi tiép tuc diéu tri,

Ha huyét dp: ACEi c6 thé gy ha huyét 4p. Ha huyét ap co triéu chimg hiém gip ¢ bénh
nhan tang huyét 4p khong bién chiing va hay xdy ra & nhiing bénh nhén bj gidm thé tich
tudn hoan nhu dung thube loi tiéu, ché dé an uéng han ché mudi, loc mau, tiéu 'chay, nbén
mira hodc bénh nhan tang huyét 4p ning phu thudc renin. Tinh trang ndy cting ghi nhin
trén bénh nhan suy tim ¢6 triéu chiung, ¢6 hoge khong co suy thén. Piéu nay dé xay ra hon
& bénh nhan suy tim ning do sir dung lidu cao thude loi tiéu quai, ha natri mau hoic suy
than chtrc niang. O nhitng bénh nhéan c6 nguy co cao ¢ triéu chimg ha huyét ap, cin theo
doi chit ché viéc bat dau diéu tri va diéu chinh liéu. Tuong tu & nhitng bénh nhan bi tim
thiéu mau cuc bd hodc bénh mach méau nio do huyét ap ha qua mirc ¢6 thé dan dén nhdi
mau co tim hodc tai bién mach mau nio.

Néu ha huyét ap xay ra, bénh nhan can duoe dit & tu thé nam ngira va, néu can, can truyén
{inh mach dung dich natri clorid 9 mg/ml (0,9%). Khong cin chong chi dinh cho liéu tiép
theo néu la phan tng ha huyét ap thoang qua, lidu tiép theo duoc dung ma khong gip kho
khan khi huyét ap da ting sau khi tang thé tich tuin hoan.

() mot s6 bénh nhan bi suy tim sung huyét ¢6 huyét ap binh thudng hojc thap, ha huyét ap
toan than cé thé xay ra khi dung perindopril arginin. Tac dung nay co thé dy doan duge va
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khong phéi 1a nguyén nhan ngung diéu tri. Néu xuét hién ha huyét ap c¢o triéu chung, viée
giam liéu hodc ngimg sir dung perindopril arginin ¢6 thé 1a cén thiét.

Hep van dpng mach chii va van hai la/bénh co tim phi dai: Ciing nhu céac ACEI khéc, can
than trong khi dang perindopril arginin cho bénh nhén bi hep van hai la va tac nghén duong
ra ctia that trai nhu hep dong mach chu hodc bénh co tim phi dai.

Suy than: Trong truong hop suy than (CrCl < 60 ml/phut), cin diéu chinh liéu perindopril
ban ddu theo CrCl, sau do tuy theo dap ung cta timg bénh nhén. Theo doi Iuc_rhg kali va
creatinine la mot xét nghiém thuong xuyén cho nhitng bénh nhéan nay.

O bénh nhan suy tim c6 triéu chirng, ha huyét ap Khi bat dau diéu tri voi ACEi ¢6 thé lam
suy giam thém chure nang thin. Suy than cip ¢o hoi phuc da dugc bao cdo.

0 mot s bénh nhan bi hep dong mach thén hai bén hodc hep dong mach than mot bén voi
mot than chite ning, didu tri bang ACFEi lam tdng ure mdu va creatinin huyét thanh, thudng
c6 thé phyc hoi khi ngirng didu tri. Piéu nay dé xay ra hon trén bénh nhén suy than. Nguy
co ha huyét ap trdm trong va suy than ting 1én & bénh nhén tang huyét ap mach méu than.
O nhitng bénh nhén nay, cAn bt ddu diéu tri voi licu thap dudi sy giam sat y té chat ché va
ting liGu can than. Vi ding thude loi tiéu lam ting nguy co giy ra nhiing diéu trén, nén
ngung thube va theo dai chitc nang than trong nhitng tudn dau dung perindopril arginin.
Mot sd bénh nhén ting huyél ap khong ¢o biéu hién bénh than cé thé xuét hién ting ure
mau va creatinin huyét thanh nhe va thodng qua, dic biét la khi dung perindopril arginin
ddng thai véi thude 1o tiéu. Bénh nhan c6 tién st suy than cé nhidu kha nang xay ra. Can
giam liéu va/hoiic ngimg céc thude loi ticu va/hodc perindopril arginin. '

Bénh nhan thim phan mdu: Phén (mg phan v¢ da duge bdo cdo & nhiing bénh nhén tham
phin méu bing mang loc tde do cao, diéu tri ddng thoi bang thude (e ché men chuyén. O
nhitrng bénh nhan nay can can nhéc st dung mot loai mang loc mau khac hodc nhom thube
ha huyét 4p nhau.

Ghép thin: Khong co kinh nghiém lién quan dén viée st dung Perindopril arginin ¢ nhitng
bénh nhan dwoc ghép than.

Ting huyét dp dong mach than: Ting nguy co ha huyét 4p va suy than khi bénh nhén bi
hep ddng mach than hai bén hodc hep dong mach thin mot bén viéi mot than chire nang
duoc didu tri bing ACEi. Piéu trj bang thude loi tiéu co thé 1a mot yéu td nguy co. Mit
chire ning than cé thé xay ra chi véi nhiing thay d6i nhoé trong creatinin huyét thanh ngay
ca ¢ nhirng bénh nhan bi hep dong mach thdn mot bén.

Qud man/Phit mgch: Phi mach & mit, t&r chi, méi, niém mac, ludi, thanh mén va/hodc
thanh quén dugc bédo cao hiém gdp & nhiing bénh nhan dugc diéu tri béng ACEL bao gé’m
perindopril arginin. Diéu ndy c6 thé xdy ra bat cr liic nao trong qué trinh trj liéu. Trong
nhirng trudng hop nhu vay, perindopril arginin can ngung ngay 1p tire va bit dau theo doi
thich hop cho dén khi cdc triéu chimg dugc gidi quyét hoan toan. Trong trurdmg hop phi
chi gi¢i han & mit va mdi, tinh trang thuong ty khoi ma khong can didu tri, mac du thude
khéng histamin rat hiru ich trong vige lam gidm céc triu ching.
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Phii mach lién quan dén phu thanh quan c6 thé gy tir vong. Pht ludi, thanh mon hodc
thanh quan, c¢6 kha nang gay tic nghén dudng tho, can tién hanh cép ctru kip thoi. Didu nay
bao gom sir dung adrenalin va/hodc duy tri thong khi duong thé. Bénh nhin can duge giam
sat y té chit ché cho dén khi cac tri¢u ching dugce cai thién hoan toan.

Bénh nhin ¢o tién sir phit mach khong lién quan dén ACLi c6 thé co nguy co cao bj phu
mach khi dung ACEI.

Phu mach dudng rudt hiém gip & nhitng bénh nhin dugc diéu tri bang ACEi. Nhitng bénh
nhan nay co biéu hién dau bung (c6 hodc khong co budn non hodc nén mura); trong mot 36
truomg hop khong xuat hién phit mit trude do va nong do C-1 esterase & murc binh thudng.
Phu mach duéng ticu hoa dugc chén doan bang chup CT bung, siéu 4m hogc trong khi phau
thuat. Triéu chirg bién mit khi ngung thude. Pha mach loai nay nén duge chan doan phan
biét & bénh nhéin dung ACEI ¢6 triéu chimg dau bung.

Chébng chi dinh phéi hop perindopril v6i sacubitril/valsartan do tang nguy co phi mach.
Sacubitril/valsartan khong duoc bat diu cho dén 36 gior sau khi ding liéu cubi cling cia
liéu phap perindopril. Néu ngimg diéu tri bang sacubitril/valsartan, thi khong dute bat dau
diéu tri bing perindopril cho dén 36 gio sau liéu cudi cling cua sacubitril/valsartan. Str dung
déllg thoi ACTi vé6i thude e ché NEP (racecadotril), thude e ché mTOR (sirolimus,
everolimus, temsirolimus) va gliptin (linagliptin, saxagliptin, sitagliptin, vildagliptin) c6
thé dan dén tang nguy co phit mach (sung dudng thé hodce ludi, ¢6 hodc khéng co suy ho
hdp). Cén than trong khi st dung phéi hop.

Phdn irng phin vé trong qud trinh phan tach lipoprotein ty trong th dp (LDL): Bénh nhan
dung ACEi trong qué trinh thim téch loai LDL vé6i dextran sulfat hiém gip cac phan ung
phan vé de doa tinh mang. Nhitng phan tng nay c6 thé tranh dugc bang cach tam thoi
ngung ding ACEi trueéc moi lan tham tach.

Phan trng phdin vé frong qud trinh giai mén eim: Bénh nhan ACEi trong qua trinh diéu
tri giai man cam (nhu ngc doc cua bd cdnh mang) da gap phin Ung phdn v¢. O céc bénh
nhéan nay, nhiing phan tng phan vé ¢ thé tranh duge khi tam ngimg ACEi, nhung ching
xuft hién tré lai khi vo tinh tAi man cam.

Suy gan: ACEi hiém khi lién quan dén hoi chimg bit diu bang vang da o mat, tién trién
thanh hoai tir gan t61 cdp va (doi khi) tir vong. Co ché chua duoc biét rd. Bénh nhan ding
ACEi bi vang da hodc tding men gan dang ké nén ngung ACEi va theo ddi y té thich hop.
Giam bach ciu trung tinh/Mit bach ciau hat/Giiam tiéu caw/Thiéu mdu: Da duge bio céo
& bénh nhan dung ACEi. O nhiing bénh nhan c6 chirc ning than binh thudng va khong ¢
yéu tb bién chimg nao khéc, giam bach cau trung tinh hiém khi xay ra.

Perindopril nén dugce st dung hét stre thin trong & nhitng bénh nhén mic bénh collagen
mach méu, diéu tri bfing thudce tre ché mién dich, allopurinol hodc procainamid, hoac két
hop cdc yéu td trén, dic biét néu c6 tién st suy giam chire nang thin. Mot 0 bénh nhan bi
nhiém tring nghiém trong, tham chi khéng dap tmg vdi liéu phap khéing sinh tich cuc. Néu
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sir dung perindopril & nhitng bénh nhan nay, cAn theo doi dinh ky s6 lugng bach cdu va
huéng dan bénh nhan bao cdo bt ky déu hi¢u nhidm tring no (vi du: dau hong, sot).
Chiing tpc: Ty 1& phit mach do ACEi ¢ bénh nhan da den cao hon ¢ bénh nhan khong phai
ngudi da den. Tuong tu cdc ACEi khac, perindopril kém hi€u qua hon trong viée ha huyét
ap & ngudi da den, ¢6 thé do ty 1¢ cao nguoi da den bi tang huyét ap ¢o hoat tinh renin thap.
Ho: Da duoc ghi nhin khi st dung ACEL Péc trung béi ho khan, dai ding va hét sau khi
ngimg diéu tri. Ho do ACEi nén duge xem nhu mot phéan ctia chin doan phan biét ho.
Phéu thudt/Gay mé: O nhiing bénh nhan dang trai qua dai phiu hodc gdy mé vai cac thude
ody ha huyét ap, perindopril arginin ¢6 thé ngan chin su hinh thanh angiotensin 11 thi phat
bu trir do giai phong renin. Nén ngung thude mot ngay trude khi phau thuat. Néu ha huyét
ap xay ra do co ché nay, c6 thé didu chinh bang cich ting thé tich tuan hoan.

Tang kali mdau: Xay ra 6 mot s6 bénh nhan duoc diéu tri bang ACEi, bao gom perindopril,
vi chiing trc ché giai phong aldosteron. Tée dung nay thuong khong ddng ké & nhiing bénh
nhan co chirc ndng than binh thudng. Cac yéu t nguy co lam ting kali mau gém nhitng
nguoi bi suy thén, chirc nang than suy giam, tudi (> 70 tudi), dai thdo dudng, dic biét 1a
mAt nude, mat bu tim cap tinh, nhiém toan chuyén hoa va su dung dong thoi thube 1oi tiéu
tiét kiém kali (vi du: spironolactone, eplerenone, triamterene hodc amiloride), b sun g kali
hodc cdc chit thay thé mudi c6 chira kali; hodc nhitng bénh nhén dung céc thude khéc lién
quan dén ting kali mau (heparin, co-trimoxazole con duge goi 1
trimethoprim/sulfamethoxazole) va dédc biét la thube débi khéng aldosterone hodc thude
chen thu thé angiotensin.

Viéc str dung cac chit bd sung kali, thube loi tiéu gift kali hodc chét thay thé mudi chua
kali, ddc biét ¢ bénh nhan suy giam chiic ning thin cd thé gay tang dang ké kali huyét.
Tang kali mau ¢6 thé gay loan nhip nghiém trong, doi khi gy tir vong. Than trong khi st
dung thude loi tiéu gilr kali va thudc chen thu thé angiotensin & nhimg bénh nhan dang
diing ACEi, theo dai kali huyét va chire nang than. Néu viéc sit dung dong thoi céc thude
trén 1a hop ly, can sit dung than trong va thudng xuyén theo doi ndng do kali huyét thanh.
Bénh nhin bi ddi thdo dwong: O nhimg bénh nhan déi thdo dudng dugc diGu trj bing
thude ha dudng huyét dang ubng hodc insulin, can theo doi chat ché viée kiem sodt duong
huyét trong thang dau tién diéu tri bang ACE;.

Lithium: Sy két hop gitra lithium va perindopril thudng khong dugce khuyén céo.

Thubc loi tiéu tiét kigm kali, chit bé sung kali hodic cic chit thay thé mudi chira kali:
Su két hop cua perindopril véi cde thude ndy thuomg khong duge khuyén céo.

Uc ché kép hé renin-angiotensin-aldosteron (RAAS): St dung dong thoi thude e ché
men chuyén, thudc chen thy thé angiotensin 1I (ARB) hodc aliskiren lam tang nguy co ha
huyét &p, tang kali méu va giam chirc nang thén (bao gom suy than cip). Do d6, khong
khuyén céo két hop ACEi, ARB hodc aliskiren. Néu can thiét st dung, chi nén'thuc hién
dudi sy gidm sat ctia bac si va phai theo doi chat ch€ thuong xuyén chic nang than, dicn
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giai va huyét 4p. Khong nén st dung dong thoi ACEi va ARB & nhimg bénh nhan méc
bénh than dai thao duong.

Cwong aldosterone nguyén phdt: Bénh nhan cuong aldosterone nguyén phat thuong
khong dap ung voi céac thude chdng ting huyét 4p tic dung thong qua Gc ché hé renin-
angiotensin. Do do, viéc su dung san pham nay khong dugc khuyén cao.

Phuy niv cé thai: Khong nén bat dau dung ACEi trong khi mang thai. Khi can thiét phai tiép
tuc diéu tri, bénh nhan du dinh mang thai nén duoc thay d6i sang cac phuong phap diéu tri
khéc an toan trong thai ky. Khi dugc chan dodn c6 thai, can ngimg diéu tri v6i ACEi ngay
lap tire va bt ddu diéu tri thay thé.

Ta dwoce:

San pham nay co6 chira lactose. Bénh nhan c6 vén dé di truyén hiém gap vé khong dung nap
galactose, thiéu hut L-app lactase hodc kém hap thu glucose-galactose khong nén ding
thube nay.

Vién nén bao phim MECEKAN 5 chira it hon 1 mmol natri (23 mg) nén co thé xem nhu
“khong chira natri™.

SU DUNG THUOC CHO PHU NU' CO THAI VA CHO CON BU

Phuy nit mang thai

Khéng khuyén cdo dimg thudc tec ché men chuyén trong ba thing ditu thai ky. Chong
chi dinh ding thube tic ché men chuyén trong ba thing gida va ba thing cuoi thai ky.
Biang chirng dich té hoc lién quan dén nguy co quéi thai sau khi tiép xtc voi ACEi trong ba
thang dAu ctia thai ky chua dugce két ludn, tuy nhién khong thé loai trir kha ning nay.

Trir khi diéu tri 12 can thiét, bénh nhén c6 k& hoach mang thai nén chuyén sang thudc ha ap
khac da duoc ching minh la an toan trong thai ky. Khi duoc chin doan 1a ¢6 thai, nén
ngung ACEi ngay ldp tuc va bit dau diéu tri thay thé néu thich hop.

Tiép xuc voi ACEi trong ba thang gifta va cudi thai ky gay doc cho bao thai & ngudi (suy
giadm chtrc ndng thén, thiéu i, cham c6t hoa hop so), doc cho tré so sinh (suy thédn, ha huyét
&p, tang kali méu). Néu tiép xtic ACFi tir sau thang thir ba tro di nén tién hanh siéu am
kiém tra chirc nang than va hop so. Tré so sinh c¢6 me dung ACEi nén dugce theo doi chat
ché tinh trang ha huyét ap.

Phu nir cho con bu

Khong co thong tin lién quan dén viéc str dung perindopril trong thoi ky cho con bu.
Perindopril khong duge khuyén cdo va nén st dung bién phép didu trj thay thé an toan hon,
dic biét voi tré so sinh hodc sinh non.

Kha ning sinh san

Khéng anh huong dén kha nang sinh san.
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ANH HUONG CUA THUOC LEN KHA NANG LAI XE, VAN HANH MAY MOC
Perindopril arginin khéng c6é anh huong true tiép dén kha ning lai xe va van hanh may moc
nhung phan tng lién quan dén ha huyét ap co thé xay ra & mot s& bénh nhén, dic biét la
khi bt dau diéu tri hodc két hop vai mot loai thube ha huyel ap khac. Do do. kha nang lai
xe hojc van hanh may moc ¢6 thé bi suy giam.

TUONG TAC, TUONG KY CUA THUOC
Tuwong tac
Viéc tre ché kép hé thong renin-angiotensin-aldosteron (RAAS) thong qua viée st dung két
hop ACEiL, ARB hodc aliskiren ¢o6 li€n quan dén nguy co tang céc tac dung phu nhu ha
huyét ap, ting kali méu va giam chirc nang thén (bao gbm suy than cép) so véi vice st dung
mot thude duy nhat tac dung 1én RAAS.
Thuéc lam ting nguy co phi mach: Chéng chi dinh dung ddng thoi ACEiQ véi
sacubitril/valsartan vi 1am ting nguy co pht mach. Sacubitril/valsartan khong duge dung
cho dén 36 gid sau khi diing liéu cudi ciing cua lidu phap perindopril. Khéong dugc bat dau
diéu tri v6i perindopril cho dén 36 gio sau lidu cudi cliing clia sacubitril/valsartan. Dung
clf‘jng thoi ACE1 vol racecadotril, thuéc ¢ ché mTOR (sirolimus, everolimus,
temsirolimus) va gliptin (linagliptin, saxagliptin, sitagliptin, vildagliptin) co thé lam tang
nguy co phu mach.

Thubc lam tang kali mau: Mic du kali huyét thuong duy tri trong gi¢i han binh thuong,

nhung tang kali huyét c6 thé xay ra & mot s6 bénh nhan dugc diéu tri bing Mecekan 5. Mt

s6 loai thuéc hodc nhom diéu tri cé thé 1am tang kali mau: aliskiren, mubi kali, thude 1oi
tiéu gitr kali (spironolactone, triamterene, amiloride), ACEi, ARB, NSAID, heparin, thude
ttc ché mién dich nhu ciclosporin hodc tacrolimus, trimethoprim va cotrimoxazole

(trimethoprim/sulfamethoxazole), vi trimethoprim hoat dong nhu mét loai thude loi tiéu

tiét kiém kali nhu amiloride. Sy két hop cua cac loai thube nay véi perindopril afginin lam

ting nguy co ting kali méu. Do do6 perindopril arginin khong duoce khuyén cdo phéi hop
v6i cac loai thube n6i trén. Néu chi dinh st dung dong thoi, ching nén duge st dung than
trong va theo déi thudong xuyén nong do kali mau.

Phéi hop bi chéng chi dinh:

- Aliskiren: Ting nguy co ting kali mau, suy giam chirc nang thén, b¢nh tim mach va tir
vong trén bénh nhan dai thao duwdng hodc suy than.

- Phurong phdp diéu tri ngodi co thé: Cac phuong phap diéu tri ngodi co thé dLm dén tiép
xiic ctia mau véi bé mat tich dién am nhu tham phin méau hogc loc mau véi mot sO mang
siéu loc (vi du: mang polyacrylonitrile) va thdm tach loai LDL véi dextran sulfate do
tang nguy co phan img phan v¢ nghiém trong. Néu cén thiét diéu tri, can nhic sir dung
mot loai mang loc mau khac hodc mot nhom thude ha huyét ap khac.

Phoi hop khéng duwoe kh uyén cido:
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Aliskiren: Tang nguy co ting kali mau, suy giam chic nang than, bénh tim mach va tu
vong trén bénh nhan khong mic dai thao duong hodc suy than.

Piéu tri dong thoi véi thudc tkc ché men chuyén va thuéc chen thu thé angiotensin: O
nhirng bénh nhén mic xo vita dong mach, suy tim hodc ddi thio dudng co ton thuong
co quan dich ¢6 nguy co cao bi ha huyét ap, ngat, ting kali mau va chte nang than suy
gidm (bao gdm suy than cép) khi diéu trj déng thai ACEi voi ARB so v6i khi don tr
bing mot thude tac dong trén RAAS. Uc ché kép (vi du két hop ACE va ARB) chi
duoc gidi han trong mot sb ca bénh riéng biét va theo doi chit ché chirc nang than, nong
d6 kali va huyét ap.

Estramustine: Lam ting nguy co tdc dung phu nhu phit mach than kinh.

Lithi: St dung lithi voi cac chét ché men chuyén 1am tang nong do va doc tinh lithi
trong mau. Khong khuyén cdo st dyng perindopril véi lithi, nhung néu sy kf;‘t hop nay
chirng minh la cAn thiét, can thue hién theo d&i can than néng do lithi trong mau.

Phoi hop can thin trong dic biét:

- Thude tri ddi thdo dwong (insulin, thuoc ha dwong huyét dirong uéng) St dung dong

thoi voi ACEi ¢6 thé lam ting tac dung ha dudng huyét. Tinh trang nay dé xay ra trong
nhiing tudn déu diéu tri két hop va & nhitng bénh nhén suy than.

Baclofen: Ting tac dung ha huyét ap. Theo doi huyét ap va chinh liéu thude néu can.
Thuéc loi tiéu khong tiét kiém kali: O bénh nhan dang str dung thude loi tiéu, dic biét
& nhirng nguoi mat nude va/hoic mét mudi, ha huyét 4p qua mirc c6 thé xay ra khi bt
déu diéu tri véi ACEiL. Han ché tac dung phu bé"mg cach tam ngung dung thude 1oi tiéu,
ting thé tich hodc lugng mudi in vao trude khi didu tri bang perindopril liéu thap va
tang liéu tir tir. Trong ting huyét ap dong mach, khi diéu tri bang thudc loi tiéu gy mat
nude, mat mudi, cin ngung thubc loi tiéu trude khi diéu tri véi ACEL, ¢6 thé dung lai
thude loi tiéu khong giit kali hodc bit dau voi ACE] lidu thip va tang lidu tir tir. Trong
suy tim sung huyét diéu tri bang thude loi tiéu, nén khai tri véi ACEi ¢ liéu rat thap, ¢o
thé kém theo giam liéu thude loi tiéu. Trong moi trudng hop phai theo doi chie nang
than trong vai tudn dau dicu tri voi ACEi.

Thude loi tiéu tiét kiém kali (eplerenone, spironolactone o lieu tir 12,5 — 50 mg/ngay):
Diing ddng thoi voi lidu thap ctia ACEi trong diéu tri suy tim logi IT - IV (NYHA), phéin
sudt tong mau < 40% cé nguy co tang kali mau, c6 thé gy tir vong, dic biét 1a trong
truong hop khéng tudn thu phéi hop. Trudce khi bt dau két hop, hiy kiém tra ndng do
kali mau va chirc niing than. Theo ddi chat ché kali mau va creatinin mau duoc khuyén
c40 mdi tudn mdt 1An trong thang dau tién diéu tri va mdi thang sau do. '

Thube khéing viém khong steroid - NSAID (bao gom ca aspirin > 3 g/ngay). Ding dong
thoi ACEi voi NSAID (aspirin lidu khang viém, NSAID chon loc va khong chon loc)
lam giam tac dyng ha huyét ap. Tang kali méu, suy giam chte nang thén, bao gom ca
suy than cp co thé xay ra khi dimg dong thoi voi ACEL diic biét ¢ bénh nhén c6 chiic
niang than kém. Than trong khi ding phdi hop, nhét 1a ¢ nguoi cao tudi. Bénh nhén nén
udng du nudc, theo dai chire nang thén trude va trong qua trinh diéu tri.
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Phoi hop cin thin trong:

- Thudc ha dp va thuée gidn mach: St dung ddng thoi cac thude nay co thé lam tang tac
dung ha huyét 4p caa perindopril. Str dung dong thoi véi nitroglycerin, cac nitrat khac,
hodc céc thude gidn mach, c6 thé lam giam huyét 4p tram trong.

- Thube chong tram cdm ba vong, thuéc an than, thude gdy mé: Mot s thude khi sir dung
dong thoi voi ACEi ¢6 thé gay ha huyét 4p manh hon.

- Thubc cuong giao cam: Giam tic dung ha dp cua ACEI.

- Vang: Phan tng nitritoid (do birng mat, budn nén, ndn va ha huyét ap) hiém khi dugc
bdo céo ¢ nhitng bénh nhan diéu tri ddng thoi bing perindopril va vang dang tiém (natri
aurothiomalate).

Twong ky
Do khong ¢6 nghién ctru vé tinh twong ky ctia thuée, khong tron 1an thuoe nay voi cac thude
khac.

TAC DUNG KHONG MONG MUON CUA THUOC

Hb so an toan ctia perindopril phii hop véi hd so an toan cua thube e ché men chuyén:
Céc tac dung phu thuong gip nhat duge béo cdo trong céc thir nghiém 1dm sang va quan
sat thiy khi ding perindopril 1a: hoa mét, dau ddu, di cam, chéng mat, rdi loan thi gidc, U
tai, ha huyét ap, ho, kho tha, dau bung, tdo bon, tiéu chay. rbi loan vi gidc, kho tiéu, budn
non, non, nglra, phat ban, chudt rat va suy nhugc.

Nhitng tic dung khong mong mudn duge phan nhém theo tAn sudt: rt thucmg gap (ADR
> 1/10), thuong gap (1/100 < ADR < 1/10), it gip (1/1.000 < ADR < 1/100) hiém gap
(1/10.000 = ADR < 1/1.000), rat hiém gap (ADR < 1/10.000), khong 1o tdn sudt (tan sudt
khong udce tinh duge tir nhitng dir lidu ¢6 sén).

Thuong gip: Hoa mit, dau dau, di cam, chéng mat, rdi loan thi gidc, U tai, ha huyét ap (va
cac anh hudng lién quan t6i ha huyét dp). ho, khé thd, dau bung, tdo bon, tiéu chay, roi loan
vi giac, kho ticu, budn ndn, nodn, ngira, phat ban, chudt rat, suy nhuoc. ‘

It gap: Tang bach cdu 4i toan, ha dudng huyét, tang kali méau co6 thé phuc hoi khi nglmg
thudc, ha natri mau, trAm cam, roi loan tAm trang, roi loan giéic ngu, buon ngu, ngél‘, danh
trong ngure, nhip tim nhanh, viém mach, co thit phé quan, khé miéng, mé day, phil mach
(mit, t&r chi, mdi, niém mac, ludi, thanh mon va/hodc thanh quan), phan tmg nhay cam anh
sang, pemphigoid bong nude, ting tiét md hoi, dau khop, dau co, suy than, rdi loan cuong
dwong, dau ngue, kho chiu, phii né ngoai bién, sét, ting ure méu, ting creatinine méu, té
nga. .

Hiém gap: 111 chimg ting tiét hormon chéng bai niéu khong phu hop (SIADH), d6 bung
mat, lam tram tron g hon bénh véy nén, suy than cﬁp, v tiéu/thiéu nicu, tang bilirubin mau,
tang men gan.

Rat hiém gdp: Mét bach cdu hat hodc gidm toan thé huyét cdu, giam haemoglobin, giam
haematocrit, giam bach ciu/giam bach cdu trung tinh, thiéu mau tan huyét & bénh nhén
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thiéu hut G-6PDH bam sinh, giam tiéu cAu, lu 1an, dau thit ngye, loan nhip, nhdi méau co
tim thir phat sau ha huyét 4p qui mirc & nhitng bénh nhén ¢6 nguy co cao, dot quy, thir phat
do ha huyét 4p qua mirc & nhitng bénh nhén c6 nguy co cao, viém phdi bach cau éi toan,
viém mii, viém tuy, viém gan hoai (& hodc o mét, hémg ban da dang.

Khéng rd tan sudt: Hoi chimg Raynaud.

Théng bao cho bac si trong truwong hop co bat ky tac dung khong mong m ubn nao lién
quan toi viée dung thube. :

Bdo cdo cdc phan itng bat loi nghi ngo

Viéc bao cdo cdc phan ting bat loi nghi ngd sau khi san phdm dugc cip phép la rat quan
trong. N6 cho phép theo doi lién tuc ty I¢ loi ich/nguy co cia san pham. Céc chuyén gia y
té b4o c4o moi tac dung phu bi nghi ngo vé Trung tAim Thong tin thude va Theo doi phan
{ing ¢6 hai cia thude.

QUA LIEU VA CACH XU TRi

Triéu chirng

Dir liéu con han ché vé qui liéu & nguoi. Cac triéu ching lién quan dén qua liéu ACEi c6
thé bao gdm ha huyét 4p, sbc tudn hoan, roi loan dién giai, suy thén, ting thong khi, nhip
tim nhanh, danh tréng nguc, nhip tim cham, chong mit, lo Ifmg va ho.

Cach xir tri

Phuong phép diéu tri qua liéu duge khuyén cdo 1a truyén tinh mach dung dich natri clorid
9 mg/ml (0,9%). Néu ha huyét ap xay ra, bénh nhan nén dugc dat nam ké cao chan. Néu
can, cling c6 thé cin nhic diéu tri bing truyén angiotensin Il va/hodc catecholamine dudng
tinh mach. Perindopril ¢o thé dugc loai bo khéi tuan hoan chung bang thim phan méau. May
tao nhip tim dugc chi dinh cho nhip tim chdm khéng tri. Can theo dai lién tuc céc ddu hidu
sinh ton, dién giai d6 va nong do creatinin méu.

PAC TINH DUQC LUC HQC

Nhém duwoe Iy: Thude e ché men chuyén,

Ma ATC: CO9AA04.

Co ché tac dung

Perindopril 1a mot chét Gc ché enzym chuyén ddi angiotensin 1 thanh angiotensin II
(Angiotensin Converting Enzyme - ACE). Enzym chuyén d6i hodc kinase, la mot
exopeptidase cho phép chuyén doi angiotensin I thanh chit co mach angiotensin I1 cling
nhu gdy ra su thoai hoa cua chat gian mach bradykinin thinh mot heptapeptid khong hoat
dong. Uc ché ACE dan dén giam angiotensin IT trong huyét tuong, ting hoat tinh renin
trong huyét tuong (bang céch (rc ché phan hoi nguge 4m tinh d6i vai giai phong renin) va
giam bai tiét aldosterone. Vi ACE lam bat hoat bradykinin, irc ché ACE din dén sy gia ting
hoat dong cua hé kallikrein-kinin cuc bd va trong tudn hoan (va do d6 cling hoat hoa hé
prostaglandin). Co thé co ché nay gop phﬁ‘m vao tac dung ha huyél ap cua thude tre ché men
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chuyén va chiu trach nhiém mot phin cho mot sb téc dung phu cua ching (vi du ho).
Perindopril hoat dong thong qua chat chuyén héa ¢é hoat tinh la perindoprilat. Cac chit
chuyén héa khac khong cho thay su e ché hoat dong ctia men chuyén trong in vitro.
Hiéu qua va an toan lam sang

Tang h uyét ap

Perindopril ¢6 tac dung o (At cd cdc muc do ting huyét ap: nhe, trung binh, ning; da nhan
thdy su giam huyét dp tdm thu va tdm truong & ca tu thé niam va dimg. Perindopril lam
giam sirc can mach mau ngoat bicn, dén dén giam huyét ap. Két qua 1a luu lwgng mau ngoai
vi tang 1én ma khong anh huong dén nhip tim. Luu lugng méau qua than tang, trong khi mirc
loc cau thin (GFR) thuong khéng thay d6i. Tac dung ha huyét ap dat thi da tir 4 - 6 gio khi
ding liéu duy nhét va duy tri it nhit 24 gio: tac dung cia thuéc ltc thap nhat dat khoang 87
- 100% so véi lac cao nhét, Sy gidm huyét 4p x4y ra nhanh chong. O nhivng bénh nhan dap
tmg, sy binh thuong hoéa dat duoce trong vong mot thang va kéo dai ma khdng gay quen
thube nhanh. Viée ngimg didu tri khong gy phan Gng hoi tng. Perindopril 1am giam phi
dai that trai. O ngudi, perindopril dd duge xac nhén la ¢ tac dung gidn mach. N6 cai thién
tinh dan hoi cta dong mach 16n va lam giam ty 18 16p do gitva : long éng clia ddng mach
nho. Mot liéu phap bd tro voi thude loi tiéu thiazid tao ra tic dung hiép luc bd sung. Su két
hop gitta ACEi va thiazide cling lam giam nguy co ha kali mau do didu tri bang thude loi
tiéu.

Suy tim

Perindopril 1am giam cong clia tim bang céch gidm tién tai va hdu tai. Cac nghién ctu &
bénh nhéan suy tim da ching minh perindopril:

- Giam ap luc do day that trai va that phai,

- Giam strc can mach méu ngoai bién toan phan,

- Téang cung lugng tim va cai thi¢n chi s6 tim.

Trong céc nghién clru so sanh, liéu ddu tién 2,5 mg perindopril arginin & bénh nhan suy tim
nhe dén trung binh cho thiy huyét ap giam khong déng ké so véi gia dugc.

Bénh nhan c6 bénh mach vanh on dinh

Nghién ctru EUROPA 1a mot thir nghiém lam sang da trung tam, qubc té, ngau nhién, mu
d6i, c6 d6i chung gia duoc kéo dai 4 nam. 12218 bénh nhén trén 18 tudi duoc chon ngau
nhién ding 8 mg perindopril tert-butylamine (tuong duong véi 10 mg perindopril arginin)
(n=6110) hoic gia duge (n=6108). Quan thé thir nghiém ¢6 bfmg chtng vé bénh dong mach
vanh va khong ¢6 déu hiéu 1dm sang cla suy tim. Nhin chung, 90% bénh nhan c6 tién sir
nhdi mau co tim va/hodc da duoc tai thong mach vanh truée d6. Hau hét cac bénh nhan
dung thude nghién ciru trén nén diéu tri thuong quy bao gdm thude e ché tiéu cu, thude
ha lipid va thudc chen beta. Tiéu chi chinh v& tinh hiéu qua 1a sy két hop cuia ty 1¢ tir vong
do tim mach, nh6éi mau co tim khong gy tir vong va/hodc nging tim dugc hoi sirc thanh
cong. Viée didu tri véi 8 mg perindopril tert-butylamine (tvong duong véi 10 mg
perindopril arginin) mot lAn mdi ngay dan dén giam tuyét doi cé ¥ nghia trong cic muc ticu
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chinh 1a 1,9% (giam nguy co tuong dbi 20%, 95%CI [9.4; 28.6] — p<0.001). O nhirng bénh
nhin c¢6 tién st nhéi mau co tim va/hodc tai thong mach mau, mirc giam tuyét déi 2,2%
twong Grmg voi giam nguy co tuong dbi 14 22,4% (95%CI [12.0; 31.6] — p<0.00 l)] trong céc
muc tiéu chinh so véi placebo.

Tré em

Tinh an toan va hiéu qua cua perindopril & tré em va thanh thiéu nién duoi 18 tudi chua
duoc thiét 1ap. Trong mot nghién ctru 1dm sang ma, khong so sanh ¢ 62 tré em tdng huyét
ap tir 2 - 15 tudi 6 do loc cdu than > 30 ml/phit/1,73 m?, dung perindopril v6i lidu trung
binh 0,07 mg/kg. Liéu dugc diéu chinh theo tirng céd thé va mire dap tmg huyét ap voi lidu
tdi da 1a 0,135 mg/kg/ngay. 59 bénh nhan hoan thanh thir nghiém trong 3 théang va 36 bénh
nhan hoan thanh thir nghiém kéo dai, tac trong it nhit 24 thang (thdi gian nghién clru trung
binh: 44 thang). TTuyét 4p tdm thu va tam truong van 6n dinh tir khi bat dau dén 1in danh
gia cudi cting & nhimg bénh nhan da duge diéu tri bing thudc ha &p khéc va giam ¢ nhitng
bénh nhan chwa timg diéu tri. Hon 75% tré em ¢6 huyét 4p tAm thu va tdm truong dudi
phan vi thir 95 ¢ lan danh gia cudi cing. Do an toan phi hop véi dir ligu an toan da biét cua
perindopril.

Dir liéu lam sang vé tkc ché kép hé RAA

Hai nghién ctru 16n ngau nhién, ¢6 dbi chirng ONTARGET (Thir nghiém telmisartan don
tri va phdi hop vai ramipril trén cdc két cuc tim mach) va VA NEPHRON-D (Nghién ciru
ctia Veteran trén bénh ly than ¢ bénh nhan tiéu dudng) da chimg minh viée sir dung két hop
ACEI voi ARB. ONTARGET thuc hién & nhitng bénh nhéan co tién st tim mach, mach mau
ndo, hodc ddi thao duong tuyp 2 kém kém ton thuong co quan dich. VA NEPHRON-D
nghién ciru trén bénh nhan dai thao duong tuyp 2 va bénh thén do déi thao duong. Nhing
nghién cru nay cho thiy khong c6 hiéu qua dang ké nao trén than va/hodc tim mach va ti
|é tir vong, trong khi nguy co ting kali mau, tén thuong than cap va/hodc ha huyét &p ting
|én so v&i don tri. Do dac tinh duge luc hoc twong tu nhau, nhiing két qua nay cling lién
quan dén viéc sir dung ACEi va cidc ARB khac. Do do, khong nén sir dung dong thoi ACEi
vfa ARB & bénh nhdn méc bénh than do dai thdo duong.

ALTITUDE (Thtr nghiém vé vai tro clia aliskiren trén bién ¢6 tim mach va bénh than &
bénh nhén dai thdo duong tuyp 2) la mot nghién ctu duge thiét ké dé kiém tra loi ich clia
viée bd sung aliskiren vao licu phap tiéu chuén ctia ACEi hojc ARB & bénh nhin ddi thao
duong tuyp 2 va suy than méan. bénh tim mach, hodc ca hai. Nghién ctru di bi cham dut
s¢m vi ting nguy co xay ra bién c6 bat loi. Tur vong do tim mach va dot quy déu xay ra
thudong xuyén hon & nhom dung aliskiren so véi nhém dung gia duoc va cac tac dung phu
thong thudong va nghiém trong (tdng kali mau, ha huyét 4p va rdi loan chirc nang than) dugc
bao céo thuong xuyén hon ¢ nhém dung aliskiren so voi nhom dung gia dugc.

PAC TINH DUQC DONG HQC
Hap thu
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‘ Sau khi udng, perindopril hiap thu nhanh chéng va nong do dinh dat dugc trong vong 1 gid.

Thoi gian bén thai trong huyét twrong ctia perindopril 1a 1 gio. Perindopril 1a mét tién chat.
‘ 27% liéu perindopril vao mau duéi dang chit chuyén héa c6 hoat tinh perindoprilat. Ngoai
| ra, pprindopril tao ra 5 chét chuyén hoa khéc déu khong hoat dong. Nong do dinh tror}g
| huyeét twong ctia perindoprilat dat dugc trong vong 3 - 4 gid. Thire an lam giém sur chuy{:%n
| hod thanh perindoprilat, do d6 perindopril arginin nén dugc dung duong udng vai mot lieu

duy nhét hang ngay vao budi sang trude bira an. N6 da dugc chirng minh ¢6 moi quan hé
tuyén tinh gitra liéu perindopril va nong do thude trong huyét tuong.

Phén bé

Thé tich phin bd cua perindoprilat tu do xap xi 0,2 lit/kg. Perindoprilat lién két 20% vai

protein huyét twong, chu yéu voi men chuyén, nhung phy thude ndng d.

Thai trir

Perindoprilat dugc loai bo trong nuoc tiéu va thoi gian ban hity ctia phéan tur do 1a khoang

17 gidy, dAn dén trang thai 6n dinh trong 4 ngdy.

Diroe dong hoc ¢ doi twong dic bigt

"

Thai trir perindoprilat giam ¢ nguoi cao tudi, bénh nhin suy tim hodc suy than. Cén diéu
chinh liéu & bénh nhan suy than tiy thude vao mirc dé suy giam chirc nang than, (do thanh
thai creatinin). Do thanh thai cua perindoprilat khi thAm phén 13 70 ml/phit. Duge dong
hoc cta perindopril thay dbi & nhirng bénh nhén bi xo gan: d0 thanh thai gan cta perindopril
giam mot ntra. Tuy nhién, lvong perindoprilat hinh thanh khong giam va do do khong can

-

Y ® o4

dicu chinh licu lugng.

QUY CACH PONG GOI
Hop 01 vi x 10 vién.
Hop 02 vi x 10 vién.
Hop 03 vi x 10 vién.

BAO QUAN
Noi kho, khong qua 30°C, tranh anh sang.

HAN DUNG

30 thang (ké tir ngay san xudt).

TIEU CHUAN CHAT LUONG

Tiéu chuan nha san xuét.

I

|

I

‘ MEDCEN
Co sd san xuat:
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https://trungtamthuoc.com/

T huwéng dan sir dung thude

CONG TY CO PHAN MEDCEN
L6 F10, Dudng s6 6, KCN Hoa Binh, Nhi Thanh, Tha Thira, Long An, Viét Nam.

Long An, ngay 24 thang 09 ndm 2024

6 giam doc
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