
R, Thuốc này chỉ dùng theo đơn thuốc 

Nebihasan 2,5 
Để xa tằm tay trẻ em. 
Đọc kỹ hướng dẫn sử dụng trước khi đùng. 

THẢNH PHẢN CÔNG THỨC THUÔC 
-_ Thành phân dược chất: Nebivolol (đưới dạng nebivolol hydroclori4) 2,5 mg. 

-_ Thành phần tá dược: Lactose monohydrat, tỉnh bột ngô, cellulose vi tỉnh thẻ, 
HPMC, natri croscarmellose, silic dioxyd keo khan, magnesi stearal. 

DẠNG BẢO CHẺÉ 
-_ Viên nén 

~_ Viên nén tròn, màu trắng, hai mặt phẳng, một mặt có khắc vạch ngang. Viên có thể bẻ 
làm đôi. 

CHỈ ĐỊNH 
~_ Điều trị tăng huyếtáp vô căn. 
~__ Phối hợp với điều trị tiêu chuẩn đề điều trị suy tìm mạn tính ôn định mức độ nhẹ tới 

trung bình ở bệnh nhân cao tuổi (> 70 tuổi). 

LIÊU DÙNG, CÁCH DÙNG 
Liêu dùng 

Điều trị tăng huyết áp 

Người lón 

Liễu thông thường 5 Ing/ngày (2 viên NEBI HASAN2 „3). Hiệu quả hạ huyết áp có 
thể đạt được sau ] —2 tuần điều trị, đôi khi hiệu quảtối đa chỉ đạt được sau 4 tuần. 

Phối hợp với thuốc hạ huyết áp khác 

Thuốc ức chế § có thẻ dùng đơn độc hoặc phối hợp với các thuốc hạ huyết áp khác. 
Cho đến nay, tác dụng hạ huyết áp được tăng cường khi nebivolol phôi hợp với 
hydroclorothiazid 12,5—25 mg. 

Bệnh nhân suy giãm chức năng thận 

Liêu khởi đầu khuyên cáo là 2,5 mg/ngày. Khi cần thiết, có thể tăng liều đến 5 
mg/ngày. 

Bệnh nhân suy giảm chức năng gan 

Dữ liệu đối với những bệnh nhân rồi loạn chức năng gan hoặc suy gan còn hạn chế. 
Do đó, chồng chỉ định nebivolol trên những bệnh nhân này. 

Người cao tuổi 

Bệnh nhân > 65 tuôi, liều khởi đầu khuyên cáo là 2,5 mg/ngày, nếu cân thiết, có thể 
tăng liễu đến b] Img/ngày, Tuy nhiên, kinh nghiệm dùng thuốc ở bệnh nhân > 75 tuổi 
còn hạn chế, do đó, căn dùng thuốc thận trọng và phải theo dõi chặt chẽ khi điều trị. 

Trẻ em và thanh thiếu niên 

An toàn và hiệu quả của nebivolol đổi với trẻ em và thanh thiếu niên < I8 tuổi chưa 
được thiết lập. Do đó, không khuyên cáo dùng thuốc trên những đổi tượng này. 

Điều trị suy từm mạn tính (CHEF) 

Việc điều trị suy tỉm mạn tính ôn định phải được bắt đâu bằng cách tăng liễu dân đến 
liều duy trì tôi ưu ở từng bệnh nhân. 

Trước khi điều trị, bệnh nhân suy tim mạn. tính ôn định không có các cơn suy tỉm cấp 
xảy ra trong vòng 6 tuần trước đó. Khuyến cáo bác sĩ điều trị nên là người có kinh 
nghiệm trong quản lý suy tìm mạn tính. 

Đối với các bệnh nhân đang dùng các thuốc điều trị bệnh tim mạch bao g: gồm các 
thuộc lợi tiêu và/hoặc digoxin và/hoặc thuốc ứ ức chế enzym chuyên ACE và/hoặc các 
thuộc đổi kháng angiotensin II,nên duy trì ôn định liễu dùng của các thuốc này trong 
2 tuân trước khi bất đầu điều trị với nebivolol. 

Liễu điều trị nên được tăng dân, khoảng cách giữa các lần tăng liễu là l ~ 2 tuần tùy 
theo khả năng dung nạp của bệnh nhân, liêu khởi đâu I,25 mg/ngày tăng lên 2,5 mg/ 
ngày, 5 mg/ngày, 10 mg/ngày. 

Liêu tôi đa được khuyên dùng là 10 mg/ngày. 

Khi bắt đầu điều trị và mỗi lần tăng liễu cân được giám sát chặt chẽ bởi bác sĩ có kinh 
nghiệm, trong ít nhất 2 giờ để đảm bảo các trạng thái lâm sàng được duy trì ôn định 
(cụ thể là huyết áp, nhịp tim, rồi loạn dẫn truyền, dấu hiệu của bệnh suy tìm tram 
trọng hơn). 

Sự xuất hiện các tác dụng không mong muốn có thẻ làm cho các bệnh nhân không thể 
điều trị ở liễu tối đa được khuyến cáo. Nếu cân thiết, có thể giảm dân liễu tối đa và 
dùng trở lại với mức liễu phù hợp. 

Trong quá trình điều chỉnh liễu, nêu bệnh suy tìm trâm trọng hơn hoặc bệnh nhân 
không dung nạp thuốc, đầu tiên là phải giảm liêu nebivolol hoặc đừng thuốc ngay 
Tiểu cân thiết (trong trường hợp hạ huyết áp năng, bệnh suy tim trầm trọng hơn kèm 
theo phù phôi cấp, sốc tim, nhịp tim chậm có triệu chứng, block nhĩ thât). 

Nhìn chung, điều trị suy tỉm mạn tính ôn định với nebivolol là điều trị lâu đài. Không 
ngưng thuốc đột ngột vì có thẻ đẫn đến tỉnh trang suy tim trâm trọng hơn. Nêu cần 
phải ngưng thuốc, nên giảm liễu tử tử hàng tuần. 

Bệnh nhân suy giäãm chức năng thận 

Không cân điều chỉnh liễu cho bệnh nhân suy thận nhẹ đến trung bình do mức liễu tôi 
đa dung nạp đã được cá nhân hóa. Chưa có kinh nghiệm điều trị cho bệnh nhân suy 
thân năng (creatinin huyết thanh > 250 uimol/L). Do đó, không nên dùng nebivolol 
cho những bệnh nhân này. 

Bệnh nhân suy giãm chức năng gan 

Dữ liêu đồi với bênh nhân suy gan còn han chế. Do đó, chồng chỉ định nebivolol cho 
những bệnh nhân này. 

Người cao tuổi 
Không cân điều chỉnh liều vì liều tối đa dung nạp đã được điều chỉnh cho từng bệnh 
nhân. 

Trẻ em và thanh thiếu niên 

An toàn và hiệu quả của nebivolol đối với trẻ em và thanh thiếu niên < I8 tuôi chưa 
được thiết lập. Do đó, không khuyên cáo dùng thuộc trên những đôi tượng này. 

Cách dùng 

~_ Dùng đường uỗng, nên dùng thuốc với thời gian cô định trong ngày, có thẻ dùng 
chung với thức ăn. 

- _ Nếu một lần quên dùng thuốc, uống ngay khi nhớ ra. Nếu việc quên liêu đã kéo đài 
vài giờ, hãy bỏ qua lieu đó và tiếp tục điều trị như thông thường, không dùng liễu gập 
đôi, Cần tuân thủ dùng thuốc và tránh bỏ qua liễu nhiều lân. 

-. Không có yêu câu đặc biệt về xử lý thuộc sau khi sử dụng. 

CHÖỎNG CHÍ ĐỊNH 
~__ Quá mẫn với nebivolol hay bắt kỷ thành phần nào của thuốc. 

~_ Suy gan hoặc rồi loạn chức năng gan. 

~_ Suytỉm cấp, sóc tim, hoặc suy tỉm mát bù từng đợt phải dùng các thuốc làm co cơ tim 
tiêm tĩnh mạch. 

Ngoài ra, cũng giống như các thuốc ức chế khác, chồng chỉ định nebivolol trong 
các trường hợp: 

~__ Hội chứng suy nút xoang, bao gôm block xoang nhĩ. 

~__ Bloek tim độ 2 và độ 3 (chưa đặt máy tạo nhịp). 

~ _ Tiền sửcothắt phế quản hoặc hen phê quản. 

Viên nén 

-_ Bệnh nhânbị utế bào ưasắc chưa được điều trị. 
- _ Nhiễmtoan chuyên hóa. 

- _ Nhịptimchậm (nhiptim <60bpm trước khi bắt đầu điều trị). 
-__ Hạhuyết áp (huyết áp tâm thu<90 mmHg). 
-_ Bệnh mạch máu ngoại biên nghiêm trọng. 

CẢNH BẢO VÀ THẬN TRỌNG KHI DÙNG THUỐC 
Gây mê 

Tiếp tục điều trị bằng các thuốc ức chế B làm giảm nguy cơ loạn nhịp | khi gây mê và 
đặt ông nội khí quản. Nếu ngưng dùng các thuốc ức chế B trước khi phẫu thuật thì nên 
ngưng ít nhất 24 giờ trước đó. 

Phải thận trọng khi dùng một số thuốc gây mê vì có thể gây giảm sức co bóp cơ tim. 

Tiêm tĩnh mạch atrepin có thẻ giúp bệnh nhân tránh được các phản ứng cường phé vị. 

Tim mạch 

Nhìn chung, các thuốc ức chế 8 không nên sử dụng ở những bệnh nhân suy tìm sung 
huyết chưa được điêu trị, trừ khi tình trạng suy tim đã được ön định. 

Đối với những bệnh nhân thiêu máu tïm cục bộ, việc điền trị bằng ‹ các thuốc ức chêÐ 
nên được ngưng từ từ, có thể trong 1 —2 tuân. Nếu cân thiết, nên bắt đầu điều trị bằng 
các thuốc khác tại thời điểm ngưng thuốc để tránh tái phát các cơn đau thắt ngực quá 
mức, 

Các thuốc ức chế B có thể làm châm nhịp tim. Nếu nhịp tim dưới 50— 55 bpm] khi nghỉ 
ngơi và/hoặc bệnh nhân nhận thấy các dầu hiệu nhịp tim châm thì nên giảm liễu dùng. 

Các thuốc ức chế | cân đhìng thân trọng trong các trường hợp sau: 

- Ở những bệnh nhân „bì rồi loạn tuần hoàn ngoại biên (bệnh hoặc hội chứng 
Raynaudls, đau cách hỏi IC), vì các rồi loạn này có thể trằm trọng hơn. 

- Ö những bệnh nhân bị block tim độ I, vì tác dụng làm chậm thời gian dẫn truyền của 
các thuộc ức chế J. 

oi những bệnh nhân có đau thắt ngực Prinzmetal đo tác dụng đối kháng thụ thể œ gây 
ra co thăt động mạch vành; các thuốc ức chế Ð có thể làm tăng tân suất và thời gian 
các cơn đau thắt ngực. 

Nhìn chung không khuyến cáo sử dụng phối hợp giữa nebivolol với các thuốc ức chế 
kênh calci nhóm verapamil và điltiazem, các thuốc chồng loạn nhịp nhóm I, và với 
các thuốc hạ huyết áp tác dụng lên trung ương. 

Chuyển hóa/Nội tiết 
Nebivolol không ảnh hưởng đến nồng độ glucose trong máu ở bệnh nhân đái tháo 
đường. Tuy nhiên, thân trọng khi dùng thuốc cho bệnh nhân đái tháo đường vì 
nebivolol có thể che giấu một số dâu hiệu hạ đường huyết (như tim nhanh, đánh 

trồng ngực). 

Các thuốc ức chế có thể che giấu các triệu chứng tim nhanh ở những bệnh nhân 
cường giáp. Ngưng thuốc đột ngột có thể làm các triệu chứng trở nên trầm trọng hơn. 

Hô hấp 

Ở những bệnh nhân có bệnh phôi tắc nghẽn mạn tính, thân trọng khi sử dụng các 
thuốc ức chê j do có thẻ tăng co thắt đường hồ hấp. 

Khác 

Bệnh nhân có tiền SỬ bệnh vậy nến chỉ được dùng các thuốc ức chế B khi đã cân nhắc 

cản thận. Các thuốc ức chế có thẻ làm tăng nhạy cảm với dị nguyên và làm trầm 
trọng hơn các phản ứng quá mẫn. 

Cân theo đõi thường xuyên khi bắt đầu điều trị suy tỉm mạn tính với nebivolol. 
Không ngưng thuốc đột ngột trừ khi có chỉ định rõ ràng. 
NEBIHASAN 2,5 có chứa lactose monohydrat, bệnh nhân có vấn đẻ vẻ dung nạp 
galactose di truyền (hiếm gấp), thiểu hụt men Lapp-lactase hoặc kém hấp thu 
glucose — galactose không nên dùng thuốc này. 

SỬ DỤNG THUỎC CHO PHỤ NỮ CÓ THAI VÀ CHO CON BÚ 
Sử dụng thuốc cho phụ nữ có thai 

Nebivolol có thể gây hại đôi với thai kỷ và/hoặc thai nhí/trẻ sơ sinh, Nhìn chung, 
thuốc ứ ức chế j làm \ giảm lưu lượng tuần hoàn ¡qua nhau thai, có thẻ làm bào thai kém 
phát triển, thai chết lưu, sây thai hoặc chuyển đạ sớm. Các tác dụng không mong 
muôn khác (như hạ đường huyết và chậm nhịp tim) có thể Xây ra đối với thai nhỉ và 
trẻ sơ sinh, Nếu việc điều trị băng các thuôc ức chẽ § là cân thiết, nên dùng các thuốc 

ức chế chọn lọc trên thụ thể P,. 

Không nên sử dụng nebivolol trong thời kì mang thai trừ khi thực sự cân thiết. Nêu 
phải điều trị với nebivolol cân theo dõi chặt chế lưu lượng máu đến tử cung và sự 
phát triển của bào thai. Trong trường hợp gây tác hại cho người mẹ và thai nhỉ thì nên 
cân nhắc sử dụng thuốc khác. Trẻ sơ sinh phải được theo đối tích cực. Các triệu 
chứng của hạ huyết áp và chậm nhịp tìm thường xảy ra trong 3 ngày đầu tiên. 

Sử dụng thuốc cho phụ nữ cho con bú 

Các nghiên cứu trên động vật cho thấy nebivolol được bài tiết qua sữa. Trên người, 
chưa biết liệu thuốc này có đi vào sữa mẹ hay không. Hầu hết các thuốc ức chế j3, đặc 
biệt là được chất thân dẫu như nebivolol và chất chuyên hóa có hoạt tính được bài tiết 
vào sữa mẹ với mức độ khác nhau. Do đó, không cho trẻ bú mẹ khí đang dùng 
nebivolol. 

mà 2 HƯỚNG CỦA THUỎC LÊN KHẢ NĂNG LÁI XE, VẬN HÀNH MÁY 
MÓC 

Hiện chưa có các nghiên cứu về ảnh hưởng của thuộc lên khả năng lái xe và vân hành 
máy móc. Các nghiên cứu được lý học chỉ ra răng # nebivolol không gây ảnh hưởng 
đến chức năng tâm thân vận động. Khi lái xe và vận hành máy móc, hoa mắt và mệt 
mỏi đôi khi có thể xảy ra. 

TƯƠNG TÁC,TƯƠNG KY CỦA THUỐC 
Tương tác của thuốc 

Tương tác dược lực học 

Các tương tác chung của nhóm thuốc ức chế § được liệt kê dưới đây. 
Các phối hợp không được khuyên dùng: 

Các thuốc chống loạn nhịp nhóm 1 (quinidin, t.S-E28Ph cỉb 
đdisopyramid, h mexiletin, propqƒ 
nhĩ-thất và có thể £giảm sức co bóp của cơ tim. 

Các thuốc ứe chế kênh calei loại verapamil/diliazem: Ảnh hưởng 
bóp và dẫn truyền nhĩ-thất, Tiêm tĩnh mạch verapamil ö ở những bệnẰhJâ 
tm Đằng Thuốc chẹn pc có thể dẫn đến hạ huyết ấp quá mức v Và block nhĩ ùoí 

lên trung ương có thẻ làm trầm trọng hơn tình trạng suy tỉm đo làm giảm trươnETụ 
của thần kinh giao cảm trung ương (giảm nhịp tỉm và cung, lượng tim, giãn mạch), 
ngừng thuốc đột ngột, đặc biệt neu trước đó đã ngừng sử dụng các buốiC)RPCG 
thể gây tăng nguy cơ "tăng huyết áp đội ngược”. 

Các phối hợp phải thận trọng 0S% 7h 

Thuốc chủng loạn nhịp nhóm THỊ (amiodaron): Có thể ảnh hưởng đến thời gì 244) 
truyền nhĩ-thất. 

Thuốc gả) Iy mề-nhóm halogen hóa để bay hơi: Sừ dụng đồng thời các thuốc ức chế 
và các thuốc gây mê có 'thẻ làm giảm nhịp tìm nhanh phản xạ và tăng nguy cơ hạ 
huyết áp. Theo nguyên tắc chung, tránh dừng đột ngột các thuốc ức chế P. Nên thông 
báo cho bác sĩ gây mê biết bệnh nhân đang dùng nebivolol. 

Insulin và các thuốc điều trị đái tháo đường đường trúng: Mặc dù nebivolol không 
ảnh hưởng đến nông độ đường huyết, nhưng việc sử dụng đồng thời có thẻ che giấu 
các triệu chứng hạ đường huyết (tim nhanh, đánh trồng ngực). 

Baelofen (thuốc giãn cơ). amifostin (thuốc bảo vệ tế bào lành trong điều trị ung thư): 

GIÁM ĐỐC 

3àuÁ JWuhug 
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Khi dùng chung với thuốc ha huy! ết áp có thẻ gây tăng tác dụng hạ huyết áp, do đó cân 
điều chỉnh liêu thuốc hạ huyết áp. 

Các phối hợp chỉ sử dụng sau khi xem xét cần thận 

Các giycosid trợ tìm: Dùng đồng thời có thể làm tăng thời gian dẫn truyền nhĩ-thật. 
Các nghiên cứu lâm sàng với nebivolol không cho thảy bất cứ một băng chứng lâm 
sàng nào về tương tác thuốc. Nebivolol không ảnh hưởng đến dược động học của 
đigoxin. 

Thuốc ức chế kênh calei nhóm dihydropyridin (amlodipin, Jelodipin. lacidipin. 
nữedipin, nicardipi, nữnodipin, nữtrendipin): Việc sử dụng đồng thời có thể làm 
tăng nguy cơ hạ huyết áp và suy giảm chức năng bơm máu ở tâm thất trên những 
bệnh nhân suy tim. 

Thuốc chống loạn thần, các thuốc chẳng trầm cảm (loại ba vòng, barbiturat và 
phenothiazin): Dùng đồng thời có the làm tăng tác dụng hạ huyết ấp của các thuộc ức 
chế § (tác dụng hiệp đồng). 

Thuốc chống viêm không steroid (NS.41D): Không ảnh hưởng đến tác dụng hạ huyết 
ấp của nebivolol. 

Các thuốc cường giao cảm: Sử dụng đông thời có thẻ làm mắt tác dụng của các thuốc. 
ức chế B. Các thuốc ức chế B có the kích thích tác dụng a-adrenergic của các thuốc 

cường giao cảm với cả hệ œ và J-adrenergic (nguy cơ tăng huyết áp, châm nhịp tim 
và block tim). 

Các tương tác được động hục: 

Do chuyền hóa của nebivolol liên quan đến isoenzym CYP2D6, do đó, việc dùng 
thuốc đồng thời với các thuốc ừc chế enzym này, đặc biệt là paroxetin, fñuoxetin, 
thioriđazin và quinidin có thể làm tăng nông độ nebivolol trong huyết tương, làm 
tăng nguy cơ nhịp tim châm quá mức và các tác dụng không mong muôn khác. 

Dùng phối hợp nebivolol với cimetidin làm tăng nông độ nebivolol _ trong huyết 
tương nhưng không làm thay ‹ đổi hiệu quả trên lâm sàng. Dùng đồng t thời với 
ranitidin không ảnh hưởng đến được động học của nebivolol. Chỉ cần dùng 
nebivolo] trong bữa ăn, hoặc có dùng thuốc kháng acid giữa các bữa ăn, hai loại 
thuốc này có thê dùng cùng nhau. 

Phối hợp nebivolol với nicardipin làm tăng nhẹ nông đô của cả hai thuốc trong huyết 
tương nhưng không làm thay đổi hiệu quả lâm sảng. Dùng thuốc cùng với rượu, 
furosemid hoặc hydroclorothiazid không làm ảnh hưởng đên dược động học của 

nebivolol. Nebivolol không ảnh hưởng đến dược động học và dược lực học của 
'warfarin. 

Tương ky cũa thuốc 
Do không có các nghiên cứu về tính tương ky của thuốc, không trộn lẫn thuốc này 
với các thuốc khác. 

TÁC DỤNG KHÔNG MONG MUỎN CỦA THUỐC 
Các biển cổ bất lợi được liệt kê riêng cho bệnh nhân tăng huyết áp và suy tỉm mạn 
tính do có sự khác biệt về bệnh lý nên. 

Tăng huyết áp 

Các tác dụng không mong muỗn đã được bảo cáo, hấu hết là nhẹ đến trung bình, 

được liệt kê dưới đây, được phân nhóm theo tản suất: thường gặp (1/100 <ADR < 
1/10), ít gặp (1/1000 <ADR < 1/100), rất hiểm gặp (ADR < 1/10000) và không rõ 
tân suất (không: xác định được từ dữ liệu sẵn có). 

-_ Rồi loạn hệ miễn dịch: Phù thần kinh mạch, phản ứng quá mẫn (không rõ tần suất) 

-_ Rồi loạn tâm thần: Ác mông, trầm cảm (ít gặp) 
-_ Rồi loạn hệ thần kinh: Đau đầu, hoa mắt, dị cảm (thường gặp), ngất (hiểm gấp) 
~__ Rối loạn mắt: Giảm thị lực (ítgăp) 
~__ Rồi loạn nhịp tim: Nhịp tìm châm, suy tim, block nhĩ-thất, chậm dẫn truyền nhĩ-thất 

(ít gẽp) : l 

-__ Rồi loạn mạch máu: Hạ huyết áp, tăng đau cách hỗi (1C) (ít gặp) 

-__ Rồi loạn hỗ hấp, lồng ngực, trung thất: Khó thờ (thường gặp), co thất phế quản (ít gặp) 
-_ Rồi loạn hệ tiêu hóa: Táo bón, buôn nôn, tiêu chảy (thường gặp), khó tiêu, đây hơi, 

nôn (Ít gặp) 

-_ Rấi loạn da và mô dưới đa: Ngứa, phát ban, ban đỏ (Ít gặp), bệnh vậy nên nặng thêm 
(rấthiễm gấp), mày đay (không rõ tân suất) 

-_ Rồi loạn tuyển vú và hệ sinh sản: Giảm khả năng sinh sản (Ít gấp) 

-_ Rồi loạntông quát: Phù,mệtmỏi (thường gặp) 

Các phản ứng bắt lợi sau đây cũng được báo cáo với một số thuốc ức chế Ệ: Ảo giác, 
rồi loạn tâm thân, lấn lên, lạnh/tím tái đầu chỉ, hội chứng Raynaud, khô mặt, độc tính 
trên niêm mạc mắt kiểu practolol, 

“uy tÌm mạn tịnh 

Các dữ liệu v ẻtác dụng không mong muốn đối với những bệnh nhân suy tỉm được 
thông kê từ một thử nghiệm lâm sàng có đôi chứng với giả được trên 1067 bệnh nhân 
dùng nebivolol và 106 I bệnh nhân dùng giả dược. Trong nghiên cứu này, có tông số 
449 bệnh nhân dùng nebivolol (42,1) gặp các tác dụng không mong muôn có thể 
liên quan đến dùng g thuốc so với 334 bệnh nhân dùng giả được (3l ,5%). Các tác dụng. 
không mon# muốn chủ yếu ở các bệnh nhân dùng nebivolol là chậm nhịp tim và hoa 
mất, xảy ra ở khoảng Ì 1% bệnh nhân. Tân suất tương ứng với nhóm dùng giả dược là 
khoảng 2% và 7%. 

Tỉ lệ xuất hiện các phản ứng bắt lợi được liệt kê đưới đây (ít nhất có thể liên quan đến 
việc dùng thuốc), đặc biệt liên quan đến bệnh nhân được điều trị suy tim mạn tính. 

-_ Suy tim tiến triển nặng hơn xảy ra ở 5,8% bệnh nhân dùng nebivolol so với 5,2% 
bệnh nhân dùng giả được. 

~__ Hạ huyết áp thể đứng được báo cáo ở 2,1% bệnh nhân dùng nebivolol so với 1,0% 
bệnh nhân dùng giả dược. 

-_ Không dung nạp thuộc xảy ra ở 1,6% bệnh nhân dùng nebivolol so với 0,8% bệnh 
nhân dùng giả dược. 

~_ Bloek nhĩ-thất độ 1 được ghỉ nhận ở Ì,4% bệnh nhân dùng nebivolol so với 0,9% 
bệnh nhân dùng giả được. 

~__ Phù chỉ dưới được báo cáo ở 1,03% bệnh nhân dùng nebivolol so với 0,23% bệnh nhân 
đùng giả dược. 

Báo cáo các trường hợp nghỉ ngờ phần ứng có hai; 

Việc báo cáo các trường hợp nghỉ ngờ phản ứng có bại sau khi cấp phép lưu hành 
thuốc là điều quan trọng. Việc nây cho phép theo dõi liên tục sự cân bằng giữa lợi 
Ích/nguy cơ của thuốc. Các cán bộ y tế được yêu cu báo cáo bắt kỹ trường hợp nghi 
ngờ hản ú ứng có hại nào thông qua hệ thông báo cáo uốc gia. Khi cần, cán bộ y tế có 
thê 1ây mẫu báo cáo tại khoa Được, phòng kế hoạch tông hợp của bệnh viện hoặc tải 

từ trang web http:; /Icanhgiacduoc.. org.vn. Cán bộ y tế có thê gửi báo cáo tới Trung 
tâm Quốc gia về Thông tin thuốc và Theo dõi phản ứng có hại của thuốc, Trường u Đại 
học Dược Hà Nội: 13 -I 5 Lê Thánh Tông, Quận Hoàn Kiểm, Hà Nội, số điện thoại 
0243 933 36 [8 hoặc theo địa chỉ email đi. pvcenter(Ðgimai. com, Các cán bộ y tế cũng 
có thể tham gia báo cáo trực tuyến bằng cách truy cập vào công thông tin điện tử của 
trung tâm tại địa chỉ http://canhgiacduoc.org.vn. 

QUÁ LIÊU VÀ CÁCH XỬ TRÍ 
Không có dữ liệu về quá liễu đỗi với nebivolol 5 mg. Sau đây là kinh nghiệm chung 
đối với thuốc ức chế B. 

Quá liều 

Triệu chứng quá liễu khi dùng các thuốc ức chế P là: Châm nhịp tim, ha huyết áp, co 
thắt phế quản và suy tim cấp. 

Cách xử trí khi đùng thuốc quá liều 

Trong trường hợp quá liễu hoặc quá mãn, bệnh nhân phải được giám sắt chất chẽ và 
được điều trị tại khoa chăm sóc tích cực, Nên kiểm tra nông độ đường huyết. Sự hấp 

thu phân thuốc còn lại trong da dày có thể được ngăn lại bằng cách rửa dạ dày và 
uồng than hoạt hoặc thuốc nhuận tràng. Hô hấp nhân tạo đôi khi có thể được yêu câu. 
Châm nhịp tìm hoặc phản xạ phê vị nên được điều trị bằng atropin hoặc 
methylatropin. Hạ huyết áp và shock có thể xử trí bảng cách truyền huyết tương/ 
hoặc các dung địch thay thẻ huyế ết tương và dùng catecholamin, nều cán thiết. Tác 
dụng của các thuốc ức chế Bcó thể được đối kháng bằng cách truyền tĩnh mạch chậm 
bệ lào it hydroclorid, bất đầu với liều 5 ug/phút, hoặc dobutamin, bắt đầu với liều 
2,5 ng/phút, cho đến khí đạt được hiệu quả mong muôn, Trong các trường hợp đại 
đẳng có thẻ phôi hợp isoprenalin với dopamin. Nêu v ấn chưa đạt được yêu cầu điều 
trị, có thẻ cân nhắc tiêm tĩnh mạch glucagon với liều 50 — 100 ug/kg. Nếu cần, tiêm 
nhắc lại trong vòng 1 giờ, sau đố, nêu cần có thẻ truyền tĩnh mạch elucagon 70 
ug/kg/h. Trong một số hiểm các trường hợp nhịp tim chậm kháng trị, có thẻ đặt máy 
tao nhịp tim. 

ĐẶC TÍNH DƯỢC LỰC HỌC 
Nhóm dược lý: Thuốc ức chế chọn lọc thụ thẻ B. 

MãATC:C07AB12 

Cơ chế tắc dụng 
Nebivolol tôn tại đưới dạng racemic của 2 đồng phân SRRR-nebivolol (hay d- 
nebivolol) và RSSS-nebivolol (hay I-nebivolol). Có 2 tác động được lý; 

Canh tranh chọn lọc trên thụ thẻ B của SRRR-nebivolol (đang d) 

Dân mạch nhẹ do tương tác với con đường chuyên hóa L-arginin/nitric oxid 

Nebivolol khi dùng đơn Tiểu, lặp lại, làm chậm nhịp tim và hạ huyết áp ở trạng thái 
nghỉ ngơi và vân động đối với cả người huyết áp bình thường và bệnh nhân cao huyết 
áp. Hiệu quả hạ huyết áp được duy trì trong suốt quá trình điều trị mạn tính, 

Ở liều điều trị, nebivolol không có tác động đối kháng trên thụ thể a-adrenergic. 

Trong điều trị cập và mạn tính ở bệnh nhân cao huyết áp, nebivolol làm giảm kháng 
lực ngoại biên. Mặc dù nhịp tim giảm, việc giảm cung lượng tim khi nghỉ ngơi và vận 
động có thẻ bị hạn chế do thẻ tích nhát bóp | tăng. Möi liên quan lâm sàng về sự khác 
nhau trên huyết động học so với các thuốc đái kháng B, khác chưa được thiết lập. 

Trên những bệnh nhân tầng huyết áp, nebivolol làm tăng đáp ứng mạch máu qua 
trung gian NO với acetylcholin, thông số thường bị giảm ở những bệnh nhân röi loạn 
chức năng nội mồ. 

Trong thử nghiệm có đối chứng giả dược, thực hiện trên 2128 bệnh nhân > 70 tuôi 
(trung bình 75,2 tuổi) mắc suy tim mạn tính ỏn định, có hoặc không có giảm phân 
suất tông máu thất trái (LVEF trung bình: 36 + 12,3% với mức phân bố như sau: 
LVEE < 35% ở 56% bệnh nhân, LVEF 35— 45% ở 25% bệnh nhân và LVEF > 45% 
ở19% bệnh nhân) được theo dõi trong thời gian 20 tháng, nebivolol cho kết quả kéo 
đài đáng kế thời gian gây tử vong hoặc phải nhập viên đo các nguyên nhân tim mạch 
(chỉ tiêu chính đánh giá hiệu quả) với mức giảm nguy cơ tương đổi là 14% (giảm 
tuyệt đối là 4,2%), sau 6 tháng điều trị và duy trì trong suốt thời gian điều trị (18 
tháng). Hiệu quả: điều trị của nebivolol không phụ thuộc vào tuổi tác, giới tính, phân 

suất tông máu thất trái trong phân lớn nghiên cứu, tuy nhiên hiệu quả đạt được ở tát 
cả các nguyên nhân gây tử vong không đạt ý nghĩa thông kê so với giả được (mức 
giảm tuyệt đối là 2,3%). 

Điều trị bằng nebivolol giúp giảm tỷ lẻ đột từ (4,1% so với 6,6%, giảm tương đối 389). 

Trong các thử nghiệm ứr vữrø và in vivo ở đồng vật cho thấy nebivolol không có hoạt 
tính giao cảm nội tại. 

Các thử nghiệm ứr vo và in vivo ở động vật cho thấy nebivolol dùng ở liêu dược lý 
không có tính ôn định màng. 
Ở người tình Tiguyện khỏe mạnh, nebivolol không ảnh hưởng đắng kế đến khả năng 
gắng sức tôi đa hoặc sức bên. 

ĐẶC TÍNH DƯỢC ĐỌNG HỌC 
Hắp thu: Cả 2 đạng đồng phân của nebivolol đều được hắp thu nhanh sau khi trồng, 
Hiệu quả hấp thu không phụ thuộc vào thức ăn, nebivolol có thể dùng chung với thức 
ăn hoặc không. Nẵng độ thuốc ổn định trong huyết tương ở phân lớn nghiên cứu 
(người chuyển hóa nhanh) đạt được sau 24 giờ đối với nebivolol và vài ngày đổi với 
chât chuyên hỏa hydroxy. Nông đô thuốc trong huyết tương tỉ lệ với liều dùng trong 
khoảng liêu Ì — 30mg. 

Phân bố: Cả 2 dạng đông phân của nebivolol đều gắn kết mạnh với albumin trong 
huyết tương, 98,1% đổi với d-nebivolol và 97,9% đối với I-nebivolol. 

Chuyển hóa: Nebivolol chuyển hóa rộng rãi, phần lớn thành chất chuyển hóa 
hydroxy có hoạt tính. Nebivolol được chuyên hóa thông qua hydroxyl hóa vòng no 
và vỏng thơm, khử alky] và glucuronid hóa, ngoài ra, glucuronid của chất chuyển 
hóa hydroxyl cũng được hình thành. Chất chuyên hóa của nebivolol bằng cách 
hydroxyl hóa vòng thơm đo enzym CYP2D6 phụ thuộc vào hình thái oxy hóa mang 
tính chất đi Truyền. Sinh khả dụng trung bình của nebivolol sau khi uống là 123% ở 
người chuyên hóa nhanh và gân như hoàn toàn với người chuyền hóa châm. Ở trạng 
thái ôn định và cùng mức liều, nông độ đỉnh trong huyết tương của nebivolol dạng 
không đổi, ở người chuyển hóa chậm, gấp khoảng, 23 lần so với người chuyên hóa 
nhanh. Khi SƠ sánh thuốc ở dạng không đổi và chất chuyên | hóa có hoạt tính thì sự 
chênh lệch về nòng đô đình trong huyết tương là 1,3 — 1,4 lần, Vì sự thay đôi khác 
nhau về tốc độ chuyền hóa, liễu lượng nebivolol luôn luôn được điều chỉnh cho từng 
đối tượng bệnh nhân: Những người chuyển hóa châm dùng liễu thấp hơn. 

Thải trừ: Ở những người chuyên hóa nhanh, thời gian bán thải của nebivolol trung 
bình khoảng 10 giờtrong khi đó những người chuyên hóa chậm cần thời gian gấp 3— 
5 lấn. Ở người chuyên hóa nhanh nông độ I-nebivolol trong huyết tương cao hơn d- 
nebivolol một chút nhưng ở người chuyển hóa châm sự khác biệt này lớn hơn. Với 
người chuyên hóa nhanh, thời gian bán thải của các chất chuyên hóa tydroxy1 ở 2 
đạng đồng. phân trung bình là 24 giờ, với người chuyền hóa chậm, thời gian này kéo 
dài gập 2 lần. Sau I tuần đùng thuốc, 38% liễu dùng được thải trừ qua nước tiêu, 48% 
qua phân và dưới 0,5% được thải trừ dưới đang không chuyên hóa. 

Dược động học của nebivolol không bị ảnh hưởng bởi độ tuôi. 

QUY CÁCH ĐÓNG GÓI 
Hộp 03/05/10 vi x 10 viên nén. VibẩmAl~PVC trong. 

BẢO QUẦN 
Nơi khô, dưới 30C. Tránh ánh sáng. 

HẠN DÙNG 
24 tháng (kẻ từ ngày sản xuấU), 

TIÊU CHUẢN CHÁT LƯỢNG 
“Tiêu chuẩn cơ sở, 
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Lô E. Đường số 5, KCN Đông An, Bình Hòa, Thuận An, Bình Dương. Việt Nam 
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