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DEé xa tim tay tré em.
Doc ki hwéng din siv dung trude khi ding.

Thanh phin cong thire thude: Mdi vién nén chia:

Thanh phin duoe chit: 10mg perindopril arginine (twong duong véi 6,790mg perindopril)

va 2,5mg indapamide.

Thanh phin ti dwee: Calcium Chloride Hexahydrate; Cellulose, Microcrystalline (type 102);

Cellulose, Silicified Microcrystalline (type 90); Starch, Pregelatinised; Sodium IHydrogen

Carbonate; Silica, Colloidal Hydrated; Magnesium Stearate.

Dang bao che: Vién nén.
Vién nén hinh tron mau tring hodc gan nhur trang, hai mat 161 ¢6 chir A2 & mdt mit cua vién

thude.

Chi dinh:

Prenewel Neo 10 mg/2.5 mg tablets chi dinh diing nhu liéu phép thay thé trong diéu tri ting

huyét ap nguyén phat ¢ bénh nhén di ding dong thoi perindopril va indapamide vai liéu

turong tu.

Cich dung, liéu dung:

Cich dung:

Dang dudng udng.

Liéu ding;

Dung mét vién Prenewel Neo 10 mg/2.5 mg tablets mdi ngay, nén udng vao budi sing va
trude khi an.

Cic doi twong dic biét

Nguwoi gia

O nguoi gia, gia trj creatinine huyét twong cin duge hidu chinh theo tudi, can nang va gidi
tinh. Bénh nhan cao tudi c6 thé duge diéu tri véi Prenewel Neo 10mg/2.5mg tablets sau khi

xem x¢€t dap g vai huyét ap va chic nang than.
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Bénh nhan suy than

Trong trudng hop suy than ning (d§ thanh thai creatinin < 60 ml/phut), chéng chi dinh diéu
tri.

Thuong xuyén theo doi y khoa bao gém kiém tra chiit ché luong creatinin va kali huyét.

Bénh nhdn suy gan

Chéng chi dinh diéu tri dung thude véi bénh nhan suy gan ning.

O bénh nhén suy gan trung binh, khong cin diéu chinh liéu.

Tré em

Tinh an toan va hi¢u qué cta perindopril arginine/indapamide & tré em van chua duoc thiét
1ap. Hién khéng ¢d dir lidu co sin.

Khong nén ding Prenewel Neo 10mg/2.5mg tablets trén tré em va tré vi thanh nién.

Chdng chi dinh:

Lién quan téi perindopril:

- Qua mdn véi perindopril hay bat k¥ thude tic ché ACE khéc.

- C6 tién str phit mach (phit Quincke) lién quan t6i viée sir dung thude tre ché men chuyén
trude do (xem muyc Canh bao va than trong khi diing thudc).

- Phi mach do di truyén hay tu phat.

- Phu nit dang mang thai 3 thang gitta va 3 thing cudi ctia thai k¥ (xem muc Canh béo va
than trong khi ding thudc va St dung thube & phu nir ¢6 thai va cho con bu).

- Sirdung dong thoi Prenewel Neo vai cée thude chira aliskiren ¢ bénh nhén dai thao dudng
hay suy thin (GFR < 60 ml/phut/1,73 m?) (xem muc Canh béo va than trong khi dung
thude va Tuong tac, tuong ky cua thude).

- Sir dung dong thoi valsartan/sacubitril. Khong duoc bat déu dung Prenewel Neo sém hon
36 gior sau liéu sacubitril/valsartan cudi ciing (xem muc Canh bdo va than trong Kkhi diing
thude va Tuong téc, trong ky cta thudce).

- Céc diéu tri ngodi co thé dan dén viée mau tiép xiic véi céc bé mat tich dién am (xem muc
Twong tac, twong ky cia thude).

- Hep ddng mach thin hai bén hoiic hep dong mach déng ké dan dén con chirc niing than
mdt bén (xem muc Canh bao va thin trong khi ding thudc).

Lién quan téi indapamide:

- Quéd mn véi indapamide hodic v6i cae dan xudt sulphonamide khéc.

- Bénh ndo gan.

- Suy gan ning.

- Giam kali huyét,

-
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Lién quan toi Prenewel Neo:

- Qua min véi bit ky thanh phdn nao cua thude.

Do thiéu kinh nghiém trong diéu trj Prenewel Neo khéng nén sir dung &:
- Bénh nhén thim tach mau.

- Bénh nhan suy tim mét bi1 chua diéu tri.

Ciinh bido va thiin trong khi ding thube:
Than trong dac biét

Thén trong chung déi véi thude phdi hop perindopril va indapamide:

- Lithium: khuyén cdo khdng duoe két hop lithium véi perindopril va indapamide (xem muc
Tuong téc, twong ky ctia thudc).

Lién quan toi perindopril:

Uc ché kép hé renin-angiotensin-aldosterone (RAAS)

C6 bing chimg cho thdy sir dung dong thoi thude tre ché ACE, thude chen thy thé angiotensin
II hodc aliskiren lam ting nguy co ha huyét dp, tang kali huyét va suy giam chirc ndng thén
(bao gdm suy thin cap). Do d6, khdng khuyén cdo phong téa hé kép RAAS bing céch sir
dung phéi hop thude tre ché men chuyén, thude chen thy thé angiotensin II hodc aliskiren
(xem muc Tuong tac. tuong ky cta thude va Dac tinh duoc lue hoc).

Néu liéu phap phong toa kép RAAS dugc coi 14 can thiét, viée sir dung nay chi dugc thuc hién
dudi sy gidm sat chat ché cia nhan vién y té va cin duoc theo dai thudng xuyén chirc nang
than, dién giai va huyét ap.

Céc thude trc ché enzym chuyén va cdc thude chen thu thé angiotensin 11 khdong nén duoc st
dung déng thai & cde bénh nhan ¢o bénh thdn do dai thao dudmg.

Thude loi tiéu giit kali, ché phiam b6 sung kali hogc mudi thay thé ¢6 chira kali

Théng thutmg khéng khuyén cdo sir dung két hop perindopril va thude giir kali, ché pham bd
sung kali hoiic mudi thay thé c6 chira kali (xem muc Twong tdc, trong ky cia thudc).

Giam bach cau trung tinh/mdt bach cau hat/giam tiéu caw/thiéu mdu

Pa ¢6 bdo cdo vé tinh trang giam bach cdu trung tinh/giam bach ciu hat, giam tidu cu va
thiéu mau & nhimg bénh nhan diéu ti bing thude Gc ché enzym chuyén. O bénh nhan véi
chire nang than binh thudng va khong kém yéu t bénh 1y nao khac, sy giam bach cdu trung
tinh hiém khi xay ra. Cin than trong khi str dung perindopril trén bénh nhan méc bénh Iy mach
mau collagen, dang diéu tri bing thude trc ché mién dich, allopurinol hodc procainamide, hodc
két hop nhimg yéu to nay, ddc biét néu trude do bénh nhan da cé chirc ning than bi suy giam.
Mot s6 bénh nhin da o tién trién thanh nhiém khudn ndng ma trong mot vai trudong hop

khéng dap g véi cac liéu phép khang sinh manh.

sd
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Néu ding perindopril & nhitng bénh nhan nay, cin kiém soat dinh ky ¢ong thirc bach cdu va
bénh nhan cin duoc hudng din béo cdo bét cir ddu hidu ndo cia tinh trang nhiém khuan (vi du
dau hong, sbt) (xem mue Twong tac, trong ky cua thude va Tac dung khéng mong muébn cua
thude).

Tang huyét dp dgng mach thdn

C6 kha ning tang nguy co ha huyét 4p va suy than khi bénh nhan bj hep dong mach than hai
bén hodc hep dong mach than din dén con chic ning than mot bén duge didu tri véi e ché
enzyme chuyén (xem muc Chéng chi dinh). Diéu tri bing céc thudc loi tidu c6 thé la yéu td
dong gdp. Suy chirc nang than thim chi ¢6 thé xudt hién chi vi thay déi nhe creatinine huyét
thanh trén bénh nhén hep dong mach thin mét bén.

Qud mf?w;oh u mach

Phu mit, tir chi, mdi, ludi, thanh mén hode/va thanh quan da duge bdo cdo hiém gap ¢ bénh
nhin duge didu tri bing thube tre ché men chuyén, trong dé ¢ perindopril (xem muc Téc
dung khéng mong muén cua thude). Hién tugng nay c6 thé xay ra & bit ctr thoi diém nao
trong qud trinh diéu tri. Trong truomg hop dé, cdn ngung str dung thube ngay ldp tire va theo
ddi bénh nhan dén khi hét phi. Néu hién tuong sung tdy chi gidi han trén viung mat va moi .
tinh trang nay néi chung duge gidi quyét ma khong cin diéu tri, mic di thuée khang histamin
rat hidu qua trong viée diéu tr tridu chimg.

Hién tuong phit mach kém phi thanh quén ¢6 thé din téi tir vong. Trudng hop phu ludi, thanh
mén hodc thanh quéan c6 thé gdy ra tic nghén duong tho, khi doé cin tién hanh tiém ngay dudi
da dung dich epinephrine 1:1000 (0,3-0,5ml) va/hode xir Iy dé dam bao théng dudmg the cia
bénh nhan.

Bénh nhéan da den ding thue te ché enzym chuyén da duoc béo cdo co ti 1¢ phu mach cao
hon so véi nhém bénh nhan khac.

Bénh nhin ¢6 tién sir phit mach khang lién quan téi thube tre ché enzym chuyén c6 thé gia
ting nguy co phit mach khi str dung cde thuée nhém nay (xem mue Chéng chi dinh).

Hién tuong phu mach hé tiéu héa da duge bdo cdo hiém gip & bénh nhan diéu tri bang thude
tic ché enzym chuyén. Nhimng bénh nhan ndy ¢6 biéu hién dau bung (6 hodc khong kém budn
non hodic ndn); trong mdt sd trwdng hop khdng cé biéu hién phii mat béo trude va ndng do C-1
enterase ¢ muc binh thuong. Phit mach duge chin doan bing quy trinh bao gom chup CT
bung, hodc siéu dm hoic khi phiu thudt va céc triéu chimg duge cai thién sau khi ngimg ding
thude tre ché enzym chuyén. Phit mach dng tiéu hoa nén duge sir dung lam dau hiéu dé chin
dodn phan biét bénh nhén sir dung thude e ché enzym chuyén c6 biéu hién dau bung.

Phéi hop perindopril véi sacubitril/valsartan duge chdng chi dinh do lam tang nguy co phi
mach (xem muc Chfmg chi dinh). Sacubitril/valsartan chi duoe bit dau dung 36 gi¢ sau khi

két thic liéu cudi cing cua perindopril. Néu didu tri bing sacubitril/valsartan dirg, liéu phap
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perindopril chi duge bit ddu 36 gir sau lidu cudi ciing clia sacubitril/valsartan (xem muc
Chéng chi dinh va Tuong tic, tuong ky ctia thude).

Str dung déng thoi cua cde e ché NEP (nhu racecadotril), thude e ché mTOR (vi du
sirolimus, everolimus, temsirolimus) va gliptin (vi du linagliptin, saxagliptin, sitagliptin,
vildagliptin) ciing c6 thé 1am ting nguy co phit mach (vi du phii duong thé hodic ludi, ¢6 hodic
khong c6 suy hd hdp) (xem muc Tuong tac, twong ky ctia thude). Do d6, can danh gia loi ich-
nguy co mét cach can than trude khi bit dau ding racecadotril, thude e ché mTOR (vi du
sirolimus, everolimus, temsirolimus) va gliptin (vi dy linagliptin, saxagliptin, sitagliptin,
vildagliptin) & bénh nhén dang ding thuc e ché ACE.

Séc phan vé trong qud trinh giai man cam

Mét s6 bao cdo riéng 1¢ vé bénh nhén bj sbc phan vé duy tri, de doa tinh mang khi ding thuéc
irc ché ACE trong qua trinh giai min cam noc cta cac loai cnh mang (ong, con trung). Céic
thude 1re ché ACE nén duoc dung than trong & bénh nhén di img duge gidi man cam, va tranh
diing véi bénh nhan dang sir dung mién dich tri liéu noc.

Tuy nhién, nhitng phan Gng ndy co thé duge phong tranh bang cach tam thdi ngimg sir dung
thude trc ché ACE trong vong it nhit 24 gi¢r truée khi diéu tri trén bénh nhan cin két hop ca
thude trc ché men chuyén va giai man cam.

Séc phan vé trong qud trinh loc loai lipoprotein ti trong thdp (LDL)

Hiém gap truomg hop bénh nhan ding thuée ACE trong qud trinh tach chiét LDL bfmg dextran
sulphat bi sdc phan vé de doa tinh mang. Phan {mg ndy c6 thé duoc phong tranh bing céich
tam thoi nglmg sir dung thude trc ché men chuyén trude mdi 1an loe loai.

Bénh nhén tham phén mdu

bi ¢ bio cdo vé hién tuong soc phan vé bénh nhén thim tach mau véi maéng loc tde dd cao
(vi du ANGI®) va dang duoce diéu tri dong thoi vai thude te ché men chuyén. Trong trudmg
hgp nay nén xem xét sir dung cdc logi mang tham phén khac hodc str dung nhom thude chéng
tang huyét ap khéc.

Tang aldosterone tién phat

Bénh nhén bi tang aldosterone tién phat nhin chung khong dép ting véi cde thude chdng ting
huyét ap hoat ddng thdng qua viée G ché hé renin-angiotensin. Do d6 viée sir dung thube nay
khong duoc khuyén céo.

Phu nit co thai

Khong nén diing thude trc ché enzym chuyén trong qud trinh mang thai. Trir khi viéc tiép tue
sir dung thude tre ché enzym chuyén 1 cdn thiét, phu ni ¢6 ké hoach mang thai nén thay doi
lidu phép diéu tri tang huyét dp véi thude di duge chirng minh an toan khi sir dung trén phu nit

mang thai. Khi da xdc dinh c6 thai, viée diéu trj bang thudc ttc ché enzym chuyén nén ngimg
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ngay lap tire, va néu ¢6 thé, nén bit dau lidu phap diéu tri thay thé (xem muyc Chédng chi dinh
va Str dung thube & phu nir cé thai va cho con bu).

Lién quan dén indapamide

Bénh ndo gan

Khi chirc niing gan bi suy giam, cic thude lgi tiéu thiazide va thude lgi tiéu lién quan thiazide
cé thé gy ra bénh ndo do gan dic biét trong truémg hop rdi loan dién giai, ¢6 thé dan dén hon
mé gan. Cén ngimg ngay viée sir dung thude loi tiéu néu tinh trang nay xay ra.

Nhay cam dnh sang

Céc trudomg hop bénh nhin nhay cam vai nh sang di duge béo cdo vai thude loi tidu nhom
thiazide va cac thude lgi tiéu ¢6 lién quan téi nhém thiazide. Néu tinh trang nhay cam anh
sang xdy ra trong qua trinh diéu tri, bénh nhan dugce khuyén cdo ngimg dung thude.

Néu viée tai sir dung thude loi tiéu la can thiét, khuyén cao bénh nhin bao vé cée ving da tiép
xue voi anh sang mat tron hode vaoi tia UVA nhan tao.

Luwu y khi sit dung:

Céc chi v chung doi vdi thude phoi hap perindopril va indapamide:

Suy thdn

Trong truéng hop suy thin ning (dd thanh thai creatinin < 30 ml/phit), chdng chi dinh ding
thude nay.

M3t sd bénh nhén tang huyét ap khong c6 biéu hién ton thuong than trude d6 nhung két qua
xét nghiém mau cho thay suy chirc nang thin bi anh hudng, cin ngimg viée didu tri va ciing ¢6
thé khai dau lai voi lidu thap hodc chi véi mot trong hai thanh phan.

O nhimg bénh nhéan nay, cin thuong xuyén tai kham bao gobm kiém tra kali va creatinin, sau 2
tudn diéu tri va sau dé cir 2 thang kiém tra 1 lan trong sudt giai doan diéu tri 6n dinh.

Di ¢6 béo cdo vé suy than chu yéu & nhimg bénh nhédn suy tim nang hodc suy thin kém hep
dong mach thén.

Thube khong duge khuyén cdo sir dung trong truong hop hep dong mach thin hai bén hodc
chi con mot bén than con hoat dng.

Huyét ap thdp va mdt nweée va cdc chat dién gidi

Bénh nhin ¢6 nguy co ha huyét dp dot ngdt néu trude do da co tinh trang mét natri (dic biét
véi bénh nhan hep dong mach thin). Do d6, cin kiém tra tdng thé dé cac ddu hidu lam sang vé
sy mat nude va dién giai, diéu nay cé thé xay ra kém s téi didn cta tridu chimng tiéu chay va
ndn. Doi voi nhimg bénh nhan nay cin tién hanh kiém tra thudmg xuyén céc chét dién giai
trong huyét twong.

Truong hop ha huyét 4p qué dang ké, can tién hanh truyén tinh mach nudée mudi ding truong.

Vian ¢6 thé tiép tuc diéu tri binh thuong néu chi ¢6 ha huyét ap thoang qua. Sau khi thé tich
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mdu va huyét dp binh thudng, viée diéu trj ¢6 thé duge bat dau lai v6i lidu gidm hodc véi mdt
thanh phén don lé.

Nong dé kali

Su két hop perindopril va indapamide khéng ngian duoc su khoi phdt cua tinh trang ha kali
huyét, dic biét & bénh nhin dai thdo dudng hodc suy thin. Gidng nhir ddi véi bét kv thude ha
huyét 4p nao c6 chira thanh phén lgi tiéu, cin tién hanh kiém soat ndng do kali huyét twong,
Lién quan téi perindopril

Ho:

Ho khan da duoc ghi nhén khi str dung cde thude tre ché men chuyén. Ho thudmg déc trung dai
déing va chdm duirt sau khi ngimg thude. Néu tri¢u chimg nay xdy ra, cin xem xét nguyén nhan
do viée diéu tri. Néu viée k& don cic thude e ché men chuyén van duge lwa chon, viée tiép
tuc diéu tri c6 thé duoe can nhic.

Tré em:

Hiéu qua va kha nang dung nap cta perindopril ¢ tré em va tré vi thanh nién, ¢ dang don lé
hay két hop hai thanh phén, chua duoe thiét lap.

Nguy co ha huyét dp dong mach va/hode suy thin (trong trieong hop suy tim, mdt dién gidi vé
mdit nude... )

Viée kich thich manh hé théng renin-angiotensin-aldosterone di dwoc quan sat thiy, dic bidt
trong truong hop mét cac chit dién giai va nude dang ké (do ché d§ an kiéng khit khe khang
c¢d mudi hodc do diéu tri loi tiéu kéo dai), & bénh nhan co huyét ap Iic khai tri thap, hep dong
mach thdn, suy tim sung hu}'ét hodic xo gan kém phil va cd truéng.

Viée tic ché hé renin-angiotensin-aldosteron béng céch diing thude e ché men chuyén ¢co thé
gdy ra sy giam dot ngdt huyét ap varhodc su giam creatinin huyét twong, dic biét & thoi diém
khoi tri va trong 2 tudn dau tién, din dén su suy giam chire nang than. P6i khi hién tuong nay
xdy ra cp tinh vao thoi diém khoi tri, mic du hiém khi xay ra, va cling & nhing thoi diém
khac nhau. Trong nhiing trudmg hop do, viée diéu tri can duoc bit diu véi lidu thip va ting
dén lidu.

Ngueoi gia

Cén kiém tra chirc ning than va ndng do kali huyét trude khi khoi tri. Sau dé chinh liéu khoi
ddu theo mirc huyét ap cia bénh nhén, diic biét trong trudng hop mat nude va dién gidi, nhim
tranh ha huyél ap dot ngot.

Xo vita dong mach

Nguy co ha huyét ap ¢6 thé xdy ra trén tit ca bénh nhén, nhiumg cin dic biét than trong voi
bénh nhin méc bénh thiéu mau co tim hofc tuin hoan niio khéng dap img du, cin bit ddu diéu

trj v&i liéu thdp & nhimg bénh nhan nay.
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Taing huyét dp dong mach than:

Diéu tri ting huyét ép do hep dong mach thin bing cich nong mach. Tuy nhién, cac chét trc
ché men chuyén c6 hiéu qua dbi véi bénh nhan c6 biéu hién tang huyét 4p do hep dong mach
than dang ché phau thudt hodic trong trudmg hop khong thé phiu thuit.

Trudmg hop Prenewel Neo duge ké cho bénh nhin c6 tién st hodic nghi ngd hep dong mach
thdn, viée didu tri cin duge bit diu & bénh vién véi liéu thip va cin kiém soat chire ning than
va ndng dd kali, do mot sé bénh nhén cé tién trién suy than co phuc hoi khi ngirng diéu tri.
Biéu tri bing Prenewel Neo 10 mg/2,5 mg tablets khong thich hgp & nhitg bénh nhan da biét
hogc nghi ngd mic bénh than, hep dong mach va nén bt ddu diéu tri véi lidu thip hon.

Suy tim/suy tim ndng:

O bénh nhan ¢6 suy tim nang (dd V), cin khéi dau didu tri dudi sir gigm st chit ché cua béc
s va giam liéu. Khong nén dimg vige diéu tri bing thude tre ché beta & bénh nhén ting huyét
ap kém thiéu nang dong mach vanh: cdc chit e ché men chuyén nén duge bd sung vao lidu
trinh diéu tri bing thudc chen beta.

Bénh nhan dai thao dwong

Trén nhirng bénh nhén dai thdo duong phu thude insulin (khuynh hudéng ting ty phat mire kali
méu), nén khoi dau diéu tri dudi sy gidm sat chiit ché ciia nhan vién y té va liéu thép.

Nén theo ddi chit ché mic dudng mdu & nhimg bénh nhan déi thao duong da diéu trj bing
thuée diéu tri dai thédo dudng dudng uéjng hozc insulin trudc dé, cu thé la trong théang déu tién
diéu tri vai thude e ché enzym chuyén (xem muc Twong téc, tuong ky ctia thude).

Ching téc:

Tuwong tu cde thude te c¢hé enzym chuyén khéc, tic dung ha huyét ap cua perindopril ¢6 thé
kém hiéu qua hon trén bénh nhin da den, co thé la do ty 1¢ hoat tinh renin huyét tuong 111ép o
quan thé bénh nhan da den ting huyét ap cao hon.

Phéu thugt/gdy mé:

Céc thude e ché men chuyén c6 thé giy ha huyét dp khi gdy mé va dic biét khi thude mé sir
dung lai 12 chit dé gay ha huyét ap.

Do d6 nén ngimg thude (rc ché men chuyén loai tac dung kéo dai (nhu perindopril) truée khi
phéu thuat 1 ngay.

Hep van dong mach chu, van hai la / phi dai co tim:

Cén thin trong khi sit dung thude (rc ché men chuyén cho c4c bénh nhan tic nghén dong mau
di ra tir thét trai.

Suy gan:

Hiém céc trudmg hop cde thude e ché men chuyén lién quan dén héi chimg bt ddu bing
vang da r mdt va tién trién thanh hoai tir gan lan toa va (doi khi) tir vong. Co ché cua hoi

chimg nay chwa duge bict rd. Bénh nhan dung céc thudce e ché men chuyén ¢é ving da tién
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trién hodic ting men nén ngung thudce re ché men chuyén va duge theo dai y té phi hop (xem
muc Téc dung khong mong muén ctia thudc),

Téng kali huyét

Tang kali huyét thanh

Tiing kali huyét da duge ghi nhin trén mot sé bénh nhan dung céc thude e ché ACE, bao
gom perindopril, thude trc ché ACE ¢6 thé gy tang kali huyét do ching trc ché giai phong tiét
aldosterone. H¢ qua thuong khong rd rang trén nhimg bénh nhédn cé chirc ndng thin binh
thurdmg. Céc yéu t6 nguy co lam tang kali mau bao gdm suy thin, giam chirc nang thin, tudi (>
70 tudi), dai thao dudmg, bénh nhin cé céc bién cd di kém, dic biét 1a mit nude, mit b tim
céip, nhiém toan chuyén héa va st dung déng thai véi cde thude loi tiéu giir kali (nhu
spironolactone, eplerenone, triamterene, hofic amiloride....), ché phdm bé sung kali va cdc
mudi thay thé ¢6 chira kali, hojc bénh nhan ding cac thudc khac lam tang kali huyét thanh
(nhu heparin, co-trimoxazole dugc biét dén 1a astrimethoprim/sulfamethoxazole, cac thude tre
ché ACE khac, cac thude déi khang thu thé angiotensin-II, acid acetylsalicylic > 3 g/ngay, céc
thude tre ché COX-2 va NSAID khong chon loc, cdc thude (e ché mién dich nhur ciclosporin
hodc tacrolimus, trimethoprim) va dac biét la thude khang aldosterone va cdc thude rc ché thu
thé angiotensin.

Viée sir dung b sung kali, cac thude lgi tidu giir kali, hodc mudi thay thé chia kali dic biét
trén bénh nhan suy thin ¢6 thé lam ting ¢6 y nghia ndng do kali huyét thanh. Tang kali huyét
¢6 thé nghiém trong , ddi khi ¢6 thé gy loan nhip din dén tir vong. Céc thude loi tiéu chira
kali va cdc thudc trc ché thu thé angiotensin can duoge sir dung thén trong trén nhirng bénh
nhdn dang ding thude e ché ACE, va nén kiém soét kali huyét thanh va chirc ning than.

Néu viée dung déng thai cac thude noi trén duge coi 1a can thiét thi cin sir dung than trong va
thuong xuyén theo dai kali huyét (xem muc Tuong téc, tuong ky cta thude).

Lién quan td1 indapamide:

Can bé!?g chdt dién giai va nueoe:

Nong dé natri:

Cin kiém tra cdc thdng sé ndy trude khi bat dau didu tri, sau d6 tién hanh kiém tra dinh ky.
Gidm nong dd natri ¢6 thé khai ddu khong co tridu chimg va do dé viée kiém tra thudng xuyén
thong s6 nay la dac biét quan trong. Kiém tra cin tién hanh thudng xuyén hon & ngudi gia va
bénh nhédn xo gan (xem muc Téc dung khéng mong mudn clia thuée va Qua lidu va cach xur
tri). Bét ky viéc diéu tri bang thude lgi tiéu nao ciing ¢ thé gay ha natri huyét, doi khi cé hiu
qua rit nghiém trong.

Ha natri huyét véi giam thé tich méau c6 thé din dén mat nuée va ha huyét ap thé dimg. Mat
dong thoi cac ion chloride c6 thé din dén nhidm kiém chuyén hoa bu thir cdp: tv 1¢ méc va

mire d§ cua tac dung nay la nhe.
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Néng do kali:

Ha kali méu 1a nguy co chinh khi ding thude loi tiéu nhém thiazid va céc thude loi tiéu cé lién
quan t6i nhom thiazide. Ha kali huyét c6 thé gdy ra réi loan co. Cée trudng hop tiéu co véin di
duge béo cdo, chi yéu trong trudng hop ha kali huyét nghiém trong. Cin ngin ngira nguy co
khoi phat gidam néng do kali huyét (< 3, 4mmol/lit) & mét s6 nhém bénh nhén ¢6 nguy co cao
nhu ngudi gia vi/hodic bénh nhin suy dinh dudng, di c6 hay khong viée str dung nhiéu loai
thude cung ltic, bénh nhan xo gan ¢6 phu va cd trudmg, bénh nhédn bi bénh mach vanh va bénh
nhan suy tim.

Trong nhimg trudmg hop dé, nong do kali huyét giam s& lam tang doc tinh trén tim mach cia
glycosid tim va nguy co loan nhip tim.

Bénh nhan cé khoang QT dai ciing c6 nguy co, mic dit nguyén nhén 1a bam sinh hay do qua
trinh diéu tri. Ha kali huyét kem nhip tim chdm s& lam gia ting nguy co khéi phét loan nhip
tim nghiém trong, dac biét la nguy co xodn dinh, ¢6 thé dan dén tr vong.

Trong tdt ca cdc truémg hop, néu cin tién hanh kiém tra thuong xuyén ndng dé kali huyét. Lin
do kali huyét ddu tién nén tién hanh trong tudn ddu diéu tri. Néu néng do kali huyét thép cdn
didu chinh.

Ha ndng dg kali huyét thdp cin hiéu chinh. Ha kali huyét c6 méi lién hé véi ndng do magie
huyét thanh thip c6 thé kho diéu tri trir khi ndng d6 magie huyét thanh duge diéu chinh.

Néng dé Calci:

Cic thude loi tiéu nhém thiazide va lién quan téi nhom thiazide c6 thé 1am giam bai tiét calci
qua dudng nidu, gdy ra sy tang nhe va thoang qua nong dé calci huyét. Sy ting ding ké ndng
9 calci c6 thé lién quan t6i ching tang ning tuyén can gidp chua duge chin doan. Trong
truong hop do6, cin ngimg viée dung thude trude khi kiém tra chirc nang tuyén cn gidp.
Glucose huyét:

Kiém soat glucose huyét Ia quan trong & ngudi bénh dai théo dudmg, dac biét khi ndng db kali
huyét thép.

Magnesium huyét

Thiazides va cdc thude lgi tiéu lién quan bao gdm indapamide da cho thiy lam tang bai tiét
magie qua dudng niéu, diéu nay ¢d thé dan dén ha magic huyét (xem muc Twong téc, tuong
ky cuia thude va Téc dung khong mong mudn ciia thudce).

Duong huyél

Theo ddi lwgng dudmg trong méu rit quan trong & bénh nhan dai théo dudmg, dic biét khi
ndng do kali thip.

Uric acid:

Bénh nhan c6 nong do acid uric cao ¢6 thé ¢o ting nguy co cac con dau gout.
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Chire nang thdn va thudc loi tiéu:

Khi thube lgi ni¢u nhom thiazide va lién quan dén nhom thiazide chi phat huy toan b hi¢u
qué khi chire nang than binh thuémg hodc chi bi suy than nhe (ndng dé creatinin < 25mg/lit, vi
du 220 pumol/lit & ngudi 16m).

O ngudi cao tudi, gia tri ndng dd creatinin huyét nén duge diéu chinh theo dd tudi, cin ning
va gidi tinh ctia bénh nhan, dya theo cong thirc Cockroft:

Cl creatinin = (140 - sb tudi) x thé trong / 0,814 x mirc creatinin huyét tuong.

Trong dé:

- Tubi tinh theo nim.

- Thé trong theo kg.

- Creatinin huyét tuong theo micromol/lit.

Cong thirc nay phit hop véi bénh nhin nam giéi cao tudi, & bénh nhin nir ¢in nhén két qua véi
0,85.

Mit nude va natri do ding thude loi tidu khi bét dau diéu trj 6 thé gay ra giam thé tich tudn
hoan dan dén giam thé tich loc cdu thin. Piéu nay gy tang uré va creatinin huyét. Sy anh
huéng tam thai nay trén chire niing than khong gdy bién chimg & bénh nhan ¢ chire niing than
binh thuémg, tuy nhién ¢6 thé gay trim trong thém & bénh nhén ¢6 tién str bénh than.

Van dong vién:

Céc van dong vién can luu ¥ ring san phim nay chira thanh phin cé thé gy két qua duong
tinh voi cac xét nghiém Doping.

Tran dich mang nhén, can thi cdp tinh | tang nhan dp géc dong thir cdp

Sulfonamide hodc céc din chat cuia sulfonamide c6 thé gay ra cac phan img dic (mg din dén
tran dich mang nhén lam giam thi trudmg nhin, can thi thoang qua va ting nhin ap goc déng
cép tinh, Céc tridu chimg bao gdm khai phat cdp tinh clia viée giam dé tinh cta mét hodic dau
mit va xuat hién dién hinh trong vong vai gio dén vai tudn ké tir khi bit du ding thude. Tang
nhin ap goc dong khong dugc diéu tri ¢6 thé din dén giam thi luc vinh vién. Viée diéu tri ddu
tién 1 ngung udng thude ngay ldp tirc. Can phai cin nhic viée dicu tri bing thude hodc can
thi¢p phau thudt néu ap lyc trong nhin ciu khong duge kiém soat. Cac yéu td nguy co cho
vige phat trién bénh ting nhan dp goc déng co thé bao gdm tién sir di tng véi sulfonamide
hoéc penicillin,

Ham lwong Natri:

Prenewel Neo 10mg/2.5mg tablets chira it hon 1 mmol natri (23mg) trong mt vién, nghia la

v¢ co ban khdng chira natri.
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Sir dung thude cho phu nir ¢6 thai va cho con bi:

Véi cée tac dong da duge chimg minh cia timg thanh phén trong phdi hop nay trén phu nit ¢6
thai va cho con bu, khéng khuyén céo sir dung Prenewel Neo 10mg/2.5mg trong ba thing cia
thai ky. Chdng chi dinh ding Prenewel Neo 10mg/2.5mg tir thang thir tu tr& di cta giai doan
mang thai.

Chéng chi dinh ding Prenewel Neo 10mg/2.5mg khi cho con bu. Trén co s& xem xét tim
quan trong ctia liéu phap diéu tri nay trén ngudi me, cin quyét dinh ngimg cho con bu hoiic
ngimng diing thuée Prenewel Neo 10mg/2.5mg .

Thoi ky mang thai:

Lién quan té&i perindopril:

Khéng khuyén cio sir dung thude tre ché men chuyén trong sudt 3 théng déu cua thai ky (xem
muc Canh béo va thin trong khi ding thudce). Viée str dung thude e ché men chuyén la chfmg
chi dinh trong 3 thang gitra va 3 théng cudi cta thai ky (xem muc Chdng chi dinh va Canh bio

va than trong khi ding thudc).

Bang chimg dich t& hoc vé nguy co gy quéi thai khi dung thude e ché ACE trong 3 théng
ddu cia thai ky van chua duge xéc dinh, tuy nhién khong loai trir kha nang c6 sir ting nhe
nguy co gdy quai thai.

0 nhitng bénh nhan co ké hoach mang thai, trir khi viéc tiép tuc ding thude e ché men
chuyén la rat quan trong, nén chuyén sang liéu phap thay thé da cé bing chimg v& tinh an toan
dé diéu tri ting huyét dp & phu nir mang thai. Khi da c6 thai, viée diéu tri bing thude trc ché
men chuyén cin duge ngimg ngay lap tire, va , néu ¢ thé, nén bit ddu licu phap diéu tri thay
thé.

Viée dung thude (rc ¢hé men chuyén tir sau théang thir 3 cta qué trinh mang thai duge cho la
gdy ddc tinh trén thai nhi (gidm chire nang thén. it dich i, chdm phat trién khung xuong so) va
c6 doc tinh trén tré so sinh (suy than, ting huyét ap, tang kali mau) (xem muc Dt liéu an todn
tién 1am sang).

Néu da sir dung thude tre ché men chuyén tir 3 thang gitta va 3 thang cudi cia thai k¥, nén siéu
am dé kiém tra chire ning thdn va hop so.

Béi véi tré so sinh ¢6 me ding thude e ché men chuyén thi can theo ddi chat ché dé tranh
tinh trang ha huyét ap (xem muc Chéng chi dinh va Canh béo vé than trong khi diing thude).

Lién quan tédi indapamide;

Khong c6 hodc ¢o han ché dir lidu (két qua véi < 300 phy nit ¢ thai) vé viée sir dung
indapamide & phu nir ¢é thai. Viée sir dung kéo dai thude loi tiéu nhom thiazide trén phu nit
mang thai tir thang thit bay cta thai ky c6 thé lam giam thé tich huyét tuong cia nguoi me
cling nhu cung (ing méu tir cung-nhau thai, diéu nay ¢ thé gay ra chimg thiéu mau cue bd i

cung-nhau thai va lam chém sy phat trién cuia thai nhi.
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Cdc nghién ctru trén ddng vit khdng cho thiy cac tac dung gdy hai true tiép hodic gidn tiép lién
quan t&i dge tinh sinh san (xem mue Dir lidu an toan tién lam sang).

Nhu mdt bién phap phong ngira, tot nhét nén tranh sir dung indapamide trong th&i ky mang
thai.

Thoi ky cho con bii:

Khéng khuyén cdo ding Prenewel Neo 10mg/2.5mg tablets trong giai doan cho con bi.

Lién quan t&i perindopril:

Do khdng ¢6 thong tin vé viée sir dung perindopril trong thoi ky cho con bu, perindopril
khéng duge khuyén cio sir dung va nén ding liéu phép thay thé c¢6 bing chimg v& tinh an toan
trén phu nir cho con bu, dic biét déi véi tré méi sinh hodc tré sinh non.

Lién quan tdi indapamide:

Con thiéu dir ligu v& viéc bai tiét cua indapamide/cac chit chuyén héa qua sita me. Qué min
v6i cdc thube la ddn chét cta sulfonamide va ha kali mau ¢ thé xay ra. Nguy co dbi véi tré
moi sinh/so sinh chua duge loai trir.

Indapamide lién quan chit ché téi thude lgi tiéu nhém thiazide, nhém thude nay c6 kha nang
lam giam hodc thdm chi ngimg viéc tiét sita néu ding trong giai doan cho con bi. Chdng chi
dinh dung indapamide trong thoi gian cho con bu.

Kha nang sinh san

Lién quan chung téi perindopril va indapamide

Cée nghién ciru dde tinh sinh san da cho thay khong ¢6 anh hudng 16 kha nang sinh san cla
chudt cong cdi va dyc (xem muc Dir liéu an toan tién 1dm sang). Thude durge du dodn la khong

¢6 anh hudng to1 kha nang sinh san ctia nguai.

Anh hudng cua thude 1én khi niing ldi xe va vin hainh miy mée:

Ca perindopril, indapamide hay khi phéi hop déu khong anh huéng dén sur tinh téo, nhung ¢6
mot s6 phan tmg phu lién quan dén hién tugng gidm huyét dp c6 thé xay ra & mdt sd bénh
nhan, dic biét 1a khi bt dau diédu trj hodc két hop vai cac thude chéng ting huyét ap khac.

Trong truong hop nay, kha ning ldi xe va van hanh may moc s€ bi anh hudng.

Tuwong tice, twong ky ciia thude:

Twong tac véi thude phdi hop perindopril va indapamide:

Sir dung dong thoi khéng dwoc khuyén edo

Lithiunr: tang nong dd lithium huyét thanh ¢6 hdi phuc va gdy doc tinh da duge bio cdo trong
qua trinh ding ddng thoi lithium véi chit tre ché men chuyén. Sir dung két hop perindopril va
indapamide véi lithium khong duge khuyén cdo nhung néu bét bude phai két hop, phai theo

ddi chit ch& ndng do lithium trong mau (xem muc Canh bdo va than trong khi diing thuéc).
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Ste dung déng thoi yéu edu can sie than trong ddc biét

- Baclafen: Ting tac dung chéng ting huyét ap. Cin kiém soat huyét ap va hiéu chinh liéu
ctia thude chdng ting huyét ap néu cin thiét.

- Thubc khing viém khéng steroid NSAIDs (bao gbm acetylsalicylic acid >3g/ngay): Khi
két hop thude e ché men chuyén véi thude khang viém khong steroid (vi du acid
acetylsalicylic & lidu diéu tri khang viém, NSAID tic ché chon loe COX-2 va khong chon
loc), téc dung chong ting huyét dp ¢ thé giam. Str dung déng thoi thude e ché ACE va
NSAID ¢6 thé din dén tang nguy co suy giam chirc ning thn, cé thé bao gdm suy thin
cép va tang kali huyét, dac biét & nhitng bénh nhdn ¢6 tién sir chire niing than kém. Diéu trj
két hop cin phai than trong, diic biét & ngudi cao tudi.

Bénh nhén nén duge bd sung nude diy di va theo doi chire ning than sau khi bét dau didu
trj két hop va kiém tra dinh ky sau dé.

Stk dung déong thoi yéu edu thdn trong:

- Cic thuéde chéng trim cim giong Imipramine (thuéc chéng tram cim ba vong), thuoc
an than: ting hidu qua chdng ting huyét dp va ting nguy co ha huyét ap tur thé ding (tac
dung cdng thém).

Lién quan 161 perindopril:

Cac dir liéu nghién ciru lam sang di cho thiy phong bé kép hé renin-angiotensin-aldosterone
(RAAS) biing cich sir dung két hop thude e ché men chuyén ACE, thude tre ché thy thé
angiotensin 11 hojc aliskiren lam ting tan suat gip cdc tac dung khong mong muén nhu ha
huyét ap, tang kali huyét va suy giam chirc ning than (bao gdm suy than cép) khi so sanh véi
viée sir dung dom tri liéu thude tédc dong 1én hé RAAS (xem muc Chéng chi dinh, Canh bao va
thdn trong khi ding thude va Bic tinh duoc Iuc hoc).

Céic thuée lam tang nguy co phit mach

Chéng chi dinh sir dung déng thai thude e ché ACE véi sacubitril/valsartan lam tang nguy co
phit mach (xem muc Chéng chi dinh va Canh bdo va thin trong khi dung thudc).
Sacubitril/valsartan chi duge bit dau sir dung 36 gitr sau lidu cubi cung cua perindopril. Liéu
phap perindopril chi duge bt diu 36 gitr sau liéu cudi ciing ctia sacubitril/valsartan (xem muc
Chéng chi dinh va Cénh bdo va than trong khi ding thudc).

Sir dung dong thoi thude (e ché ACE véi racecadotril, thude tre ché mTOR (vi du sirolimus,
everolimus, temsirolimus) va gliptin (vi du linagliptin, saxagliptin, sitagliptin, vildagliptin) c¢6
thé 1am ting nguy co phit mach (xem muc Cénh bio va than trong khi dung thuéc).

Cdic thuée lam tang kali huyét

Mic du kali huyét thuong duy tri trong gi6i han binh thudmg nhung tang kali huyét ¢6 thé xay
ra & mot s6 bénh nhin duge diéu tri bing Prenewel Neo. Mot sé thude hodic nhém diéu tri c6

thé 1am tang kha nang tang kali huyét: aliskiren, cac mudi kali, céc thude loi tidu gilr kali (vi

14



https://trungtamthuoc.com/

du spironolactone, triamterene hojc amiloride), cde thude tre ché enzym chuyén, cac thude déi

khang thy thé angiotensin II, NSAID, heparin, cdc thude trc ché mién dich nhur ciclosporin

hodc tacrolimus, trimethoprim va cotrimoxazole (trimethoprim/sulfamethoxazole) vi

trimethoprim duge biét 1a ¢6 téc dung nhu thude loi tiéu tiét kiém kali giong nhu amiloride. Vi

viy, khong nén két hop Prenewel Neo véi cdce logi thube néu trén. Néu sir dung dong thoi

duge chi dinh, nén sir dung than trong va theo ddi thudng xuyén ndng do kali huyét.

Chong chi dinh khi sir dung dong thoi (xem muc Chéng chi dinh):

o Aliskiren:
O nhitng bénh nhan dai thio dudng hodc suy thin, nguy co tang kali huyét, chirc ning than
suy giam trdm trong, ty sudt mic bénh tim mach va tr vong tang (xem muc Canh bao va
than trong khi dung thude).

o Diéutri ngodi ciia co thé:
Diéu tri ngodi cta co thé din dén mau tiép xtc véi cdc bé mat mang dién tich am nhu
thim tich hodic loc méu biang mét sé mang loc téc dd cao nhét dinh (nhu mang
polyacrylonitril) va loai bo lipoprotein ty trong thip bing dextran sulphate do lam tang
nguy co phan tmg man cam, Néu viée didu tri nay duge yéu cdu, cin can nhic sir dung loai
mang lgc khac hodic mot thude chéng tang huyét ap khac.

Sir dung déng thoi khdng dicoe khuyén edo:

o Aliskiren:
O nhimg bénh nhédn khéng bi dai thao dudng hodc suy thin, nguy co tang kali méu, suy
giam chirc ning thdn va bénh tim mach va tir vong ting (xem muc Canh bdo va than trong
khi dang thudc).

o Diéutri dong thoi voi thuéc ive ché enzym ch uyé?n va thuée chen thu thé angiotensin:
Di ¢6 béo cdo trong y vin vé nhimg bénh nhan bi bénh xo vira dong mach. suy tim, hoiic
dai thao dudng c6 ton thuong co quan dich, diéu trj ddng thoi mot thude (e ché enzym
chuyén va mot thude chen thy thé angiotensin ¢é lién quan téi viée tan sudt cao hon cua ha
huyét ap, bt tinh, ting kali mau, va suy giam chirc ning than (bao gdm suy than cip) khi
so véi sir dung don doe thude tac dong trén hé 1hc‘3ng renin-angiotensin-aldosterone. Phong
toa kép (vi du bing céch két hop mot thude e ché enzym chuyén véi mét thude ddi khang
thu thé angiotensin I1) nén han ché véi cdc truémg hop cu thé két hop voi gidm sat chat ché
chire nang thin, ndng do kali, va huyét dp (xem muc Canh béo va thin trong khi dung
thude).

o Estramustine: Nguy co ting cic tac dung khong mong mudn nhu phit mach.

o Thuée loi tiéu giiw kali (vi du triamterene, amiloride...), kali (dang mudi): Téng n?mg do

kali mdu (c6 kha ning dén tdi tir vong), ddc biét vai bénh nhan bj suy thin (tdc dung hiép
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dong ting kali mau). Str dung déng thoi perindopril véi cac thude dé cap & trén 1a khong
duoc khuyén cdo. Néu duoc chi dinh sir dung ddng thai. cin than trong va thudng xuyén
kiém tra ndng do kali huyét thanh. B&i véi sir dung sprironolactone dé diéu tri suy tim,
xem phan “Str dung dong thoi yéu cdu sy than trong dic biét”.

S dung déng thoi yéu cau than trong dgc biét:

o Cic thudc diéu tri ddi thdo dwomg (insulin, cdc thudc ha duwong huyét dang m‘:‘ng}: Cac
nghién ctru dich t& da cho thdy sir dung dong thoi cde thude trc ché enzym chuyén va cac
thude diéu tri ddi thao dudmg (insulin, cdc thude ha duromg huyét dang udng) c6 thé lam
tang tac dung ha glucose mau cua thude din dén nguy co bj ha dudmg huyét. Hién tugng
ha duémg huyét nay c6 nhi¢u kha niing xay ra trong nhimg tudn dau diéu tri két hop va &
nhitng bénh nhéan bi suy than.

o Cic thuic lpi tiéu khéng giiv kali: O nhimg bénh nhan dang dang thude loi tiéu, va nhit la
& nhimg bénh nhan co giam thé tich vashodc mudi, ¢6 thé bi giam huyét dp qua mirc sau
khi bt dau diéu tri bing thude tre ché enzym chuyén. Cac tic dung ha huyét ap ¢6 kha
ndng bi giam khi dimg diéu tri bing thude loi tiéu, tang thé tich hodc luong mudi dua vao,
cAn bit ddu didu tri voi lidu thip perindopril va ting lidu tir tir.

V6i tang huyét ap dong mach, diéu tri bang thude lgi tiéu trude dé c6 thé gy ra giam
mudi/thé tich, hodc 12 phai dimg thude loi tiéu trude khi bit dau didu tri bing thude trc ché
enzym chuyén, voi trudomg hop ny, mét thude lgi tiéu khong giir kali ¢6 thé duoc sir dung
lai sau d6, hodc 1a thude (e ché enzym chuyén phai duge bit dau vai lidqu thip va ting lidu
tar .

Véi suy tim sung huyét diéu tri bang thude lgi tiéu, thude tre ché enzym chuyén nén dugce
bit ddu diéu tri vai lidu rit thip, sau d6 6 thé giam lidu cia thude loi tiéu khang giit kali
dung cling.

Vi tit ca cée truomg hop, chire ning thin (nong do creatinin) phai duoc theo di trong vai
tudn ddu tién diéu tri bing thude tre ché enzym chuyén.

o Cic thude lpi tiéu giiv kali (eplerenone, spironolactone): Eplerenone hodc spironolactone
véi lidu tir 12,5mg dén 50mg mdi ngay va thude tre ché enzym chuyén véi liéu 1h§p:

Trong didu tri suy tim d3 [I-IV (NYHA) véi phan sudt thng méu <40%, va da diéu tri bang
cac thude (e ché enzym chuyén va loi tiéu quai trude do, nguy co tang kali méu c6 thé gay
tr vong, dic biét la trong trudmg hop khéng tudn thi cde khuyén cdo khi ké don vé sur két
hop nay.

Trude khi bat dau diéu tr két hop, kiém tra su ¢6 xudt hién tang kali mau va suy than.
Khuyén cdo nén theo doi chit ché kali mau va creatinin mau 1 1dn mdi tudn trong thang

dau dicu tri va sau do 1a mdi thang.
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Sir dung dong thoi yéu cau than trong:

Cic thude ha huyét dp va thube gian macl: St dung dong thoi véi cde thude nay c6 thé
ting tdc dung ha huyét dp ctia perindopril. Str dung déng thai véi nitroglycerin va céc
nitrat khic, hodc cac thude gian mach khac, ¢6 thé lam giam huyét ap hon nira.
Allopurinol, th wbe kim ham té bao hodc th ube ire ché mién dich, corticosteroid tic dung
toan than hodc procainamide: Str dung dong thoi véi thude tre ché enzym chuyén co thé
Jam tang nguy co giam bach ciu (xem muc Céanh béo va thin trong khi dung thudc).

Cic thude giy mé: Thube tic ché enzym chuyén c6 thé lam gia tang tac dung ha huyét ap
ctia céc thude gy mé.

Cic thude kich thich giao cam: Céac thude kich thich giao cam c6 thé lam giam céc tac
dung ha huyét ap cia céc thude e ché enzym chuyén.

Vang: Phan tmg nitrioid (cdc triéu chimg bao gdbm do bimg mat, buén nén, nén va ha
huyét dp) duoc bao cao hiém gip ¢ nhirng bénh nhan dang dugc diéu tri dong thoi vang

dang tiém (natri aurothiomalate) va thuoc trc ché enzym chuyén bao gom perindopril.

Lién guan tdi indapamide:

Sit dung dong thoi yéu cau than trong dac biét:

—  Céc thude gy xoin dinh: do nguy co giam kali huyét, indapamide nén dugc sir dung thin

trong khi két hop véi céc thude giy xodn dinh nhur la:
e Thude chdng loan nhip nhém 1A (quinidine, hydroquinidine, disopyramide);
» Thude chong loan nhip nhom 3 (amiodarone, dofetilide, ibutilide, bretylium, sotalol);
o Mot s6 thude an thin
Phenothiazines (nhu chlorpromazine, cyamemazine, levomepromazine, thioridazine,
trifluoperazine),
Benzamides (nhu amisulpride, sulpiride, sultopride, tiapride),
Butyrophenones (nhu droperidol, haloperidol),
Nhiing thude an thin khac (pimozide):
Nhiing chét khéc (nhu bepridil, cisapride, diphemanil, erythromycin tiém inh mach,
halofantrine, mizolastine, moxifloxacin, pentamidine, sparfloxacin, vincamine tiém
{inh mach, methadone, astemizole, terfenadine).
Phong ngira mie kali thip va diéu chinh néu cin thiét theo ddi khoang QT.
Cic thubc lam ha kali: amphotericin B (duéng tinh mach), glucocorticoids va
mineralocorticoids (diing dudng toan thin), tetracosactide, thudc nhudn trang kich thich:
lam tang nguy co giam murc kali (hiéu tmg cong). Cén theo d6i muc kali mau va didu
chinh khi cén thiét; cha y dic biét trong truomg hop diéu tri vai digitalis. Thude nhugn

trang co tac dung kich thich khong nén duoe sur dung.
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Cac ché phim digitalis: Ha kali mau va/hodc ha magie méau ¢6 thé lam tang doc tinh cta
digitalis. Khuyén céo nén kiém sodt ndng do kali huyét tuong, magie huyét tuong va dién
tam dd, néu cin thiét phai diéu chinh lai viée diéu tri.

Can theo d6i mirc kali mau va dién tdm do va khi can thi phai xem xét lai cach diéu tri.
Allopurinol. sir dung déng thoi véi indapamide c6 thé 1am ting phan tmg mén cam vai

allopurinol.

Sir dung dong thoi yéu cau thin trong:

Cac thude loi tiéu tiét kiém kali (amiloride, spironolactone, triamterene): trong khi phéi
hop nay 1a hitu ich véi mt s bénh nhan, tinh trang ha kali mau hodc ting kali mau vin cé
thé xay ra (dic biét & nhitng bénh nhén suy thin hodic dai thio dudmg). Cin kiém soét kali
huyét tuong va dién tdm dd, néu can thiét, xem xét lai viée diéu tri.

Metformin: Nhiém acid lactic do metformin ¢6 thé gdy ra do suy chirc nang than ¢o lién
quan téi thubc loi niéu. Khéng ding metformin khi muc creatinin vuot 15mg/lit
(135micromol/lit) & nam gidi va 12mg/l (110micromol/lit) & nir gioi.

Thude can quang chira iod: Khi ¢6 mit nude do thude lgi niéu, ¢d ting nguy co suy thin
cap, dic biét khi dung lidu cao chit can quang chira iod. Can thuc hién bu nude trude khi
ding chit can quang c6 iod.

Calei (mudi): Nguy co tang ham lugng calei do giam thai trir calei qua nude tiéu,
Cyclosporin, tacrolimus: Nguy co lam ting mic creatinin kém khong c6 ting mirc luu
théng cyclosporin, ngay ca khi khéng ¢6 mat mudi, mat nude.

Cac corticosteroid, tetracosactide (dang udng téc dung toan than): giam tac dung ha huyét

ap (r muodi va nude do cic corticosteroid).

Tuong ky ciia thuée: Do khong 6 cac nghién ciru vé tinh trong ky cta thude, khong tron 1an

& I se g 2 ’
thudc nay vai cdce thuoe khac.

Tde dung khong mong muon cua thuoc:

a. Tom tat chung vé do an toan

Viée diing perindopril s& ttc ché tryc renin-angiotensin-aldosterone va dan dén giam luong kali

miét di do indapamide.

Céc phan img khdong mong mudn thudmg duge béo céo nhat la:

Véi perindopril: chodng vang, dau dau, di cam, réi loan vi gide, gidm thi luc, chéng mit, 1
tai, ha huyél ap. ho. kho tho, dau bung, tdo bon, khao tiéu, tiéu chay. budn nén, non, ngira,
phat ban, chudt rut va suy nhuge.

V6i indapamide: cac phan tng qua min, chi yéu la & da, trén cic ca thé ¢6 xu hudng b

cdc phan (mg di tmg va hen va phat ban dat san tir trude.
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b. Bang tém tit céc tic dung khdng mong mudn:

Nhimg tac dung bat lgi dd duge quan sat trong cdc thir nghiém lam sang va‘hodc str dung sau

khi ¢6 s6 ding ky va duge xép loai theo tan sut sau déy:
Rét thuong gip (ADR > 1/10)

Thuemg gip (1/100 £ ADR < 1/10)

it gap (1/1000 < ADR< 1/100)

Hiém giip (1/10000 < ADR < 1/1000)

Rét hiém gip (ADR < 1/10000)

Khong biét dén (khong ude tinh duoe tir sd lidu ¢o sin)

Phan logi co' quan | Cic tic dung khing mong mudn Téan suit
thco hé thing Perindopril Indapamide
MedDRA
Nhiém khuin va | Viém mii Rat hiém gap -
nhiém ky sinh tring
Roi loan noi tiét Hoi chimg tiét hormone chdng bai niéu | Hiém gip -
khong phu hop (SIADH)
R6i loan hé thong | Tang bach cau ai toan It gip* B

mau va bach huyét

Mat bach cdu hat (xem muc Canh bdo va

thdn trong khi ding thude)

Rat hiém gip

Rat hiém gip

Thiéu mau bat san

Rat hiém gap

Giam huyét cau Rat hiém gap |-
Giam bach cau Rat hiém gdp | Rat hiém gap

Giam bach cau trung tinh (xem muc Canh

bdo vi than trong khi ding thudce)

Rat hiém gap

Thiéu mau tan huyét

Rat hiém gap

Rat hiém gap

Giam tiéu cu (xem muc Canh bdo va than | Rét hiém gap Rt hiém gép
trong khi ding thudc)
Roi loan h¢ thong | Qua man (phan (mg qua man, chu yéu & da, | - Thuong gip
mién dich & nhiing ¢4 thé ¢ xu hudng bi cic phan img
hodic hen suyén tir trude)
R6i loan chuyén | Ha dudng huyét (xem muc Canh bdo va | It gip* -
héa va dinh dudng | thin trong khi dung thudc va Tuong tac,
twong ky ctia thudce)
Tang kali méau, hoi phuc khi ngimg diéu tri | Tt gip* -

(xem muc Canh bao va than trong khi ding
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thude)

Ha natri mau (xem muc Canh bdo va than | It gap* Khong biét dén

trong khi ding thuéc)

Ha clo huyét - Hiém gip

Ha magie huyét - Hiém gap

Tang calci huyét - Rat hiém gap

Ha kali huyét - Thuong gép
RGi loan tim than | Tram cam It gap* .

Thay déi tam trang It gap o

R6i loan gidc ngu It gap -

Lu lan Rat hiém gip | -

RSi loan hé thin | Chodng vang Thudng gip -

kinh Pau dau Thudng gip It gap
Di cdm Thudng gip It gap
R&i loan vi gide Thudng gip | -

Mo mang It gdp -

Bt tinh it gap Khong biét dén
Dot quy, co thé thir phat sau ha huyét dp qua | Rat hiém gap | -

muc & nhimg bénh nhan ¢6 nguy co cao

(xem muc Canh bdo va thdn trong khi ding

thudc)

Trong truéng hop suy gan, c6 thé khoi phat | - Khong biét dén
bénh ndo gan (xem muc Chédng chi dinh va

Canh bao va thin trong khi dung thudc)

R&i loan mét Suy giam thi giac Thudng gip Khéng biét dén
Cén thi (xem muc Céanh bédo va than trong | - Khong biét dén
khi dung thudc)

Ting nhan dp goc dong cip tinh - Khong biét dén
Tran dich mang phoi 2 Khong biét dén
Mo mit . Khong biét dén

R6i loan tai va mé | Chong mat Thuong gap Hiém gip

dao U tai Thudng gép -

R&i loan tim Pénh trong nguc It gap*

Nhip tim nhanh it gap*
Pau that ngue (xem muc Cénh béo va thin | Rat hiém gip
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trong khi ding thudc)

R&i loan nhip tim (bao gom nhip tim cham,

nhip nhanh thit va rung nhi)

Rat hiém gap

' Rét hiém giip

Nhoi mau co tim, ¢d thé thir phat sau ha
huyét d4p qua mic & nhimg bénh nhdn c6
nguy co cao (xem muc Canh bao va than

trong khi ding thudc)

Rat hiém gap

|
|
[l

Xodn dinh (¢6 kha niing gay tir vong) (xem
muc Cénh bédo va thin trong khi ding thuc

va Tuong tic, twong ky ctia thudc)

Khong biét dén

R loan mach mau

Ha huyét dp (va cdc tac dong lién quan dén
ha huyét 4p) (xem muc Canh béo va than

trong khi ding thudc)

Thudng gap

Rit hiém gip

Viém mach mau

It gap*

Hai chirng do mat

Hiém gap*

Hi chirng Raynaud

Khdng biét dén

ROi loan hd hip,
Ing nguc va trung

thit

Ho (xem muc Canh bdo va thin trong khi | Thuong gip -
ding thude)

Khé tho Thuong gip -
Co thiit phé quén Hiém gap -

Viém phoi tang bach cau wa eosin

Rit hiém gap

Ro1i loan tiéu hoa

Pau bung Thudng gip -
Téo bon Thuong gép Hiém gip
Bénh tiéu chay Thuong gap -
R&i loan tidu héa Thuong gip -

Buodn non

Thuong gap

Hiém gap

NOn mua Thuong gap Hiém gap

Kho miéng Hiém gap Hiém gap

Viém tuy Rat hiém gap | Rat hiém gip
R6i loan gan-mét Viém gan (xem muc Céanh bdo va than trong | Rat hiém gap | Khong biét dén

khi ding thudc)

Chirc nang gan bat thuong - Rt hiém gap
RGi loan da va mé | Ngia Thudng gip -
dudi da Phét ban Thudmg gap -

Phat ban dat san - Thuong gap
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Mé day It gap Rat hiém gip
Phu mach it gdp Rat hiém gap
Ban xuit huyét - It gap

Ting tiét mo hoi It gap -

Phan tmg voi dnh sang it gap .

Bong nudce tw mién it gap .

Bénh vay nén ning thém Hiém gap -

Hong ban da dang Rit hiém gip | -
Hoai tir nhiém déc biéu bi ; Rat hiém gip
Hoi chimg Stevens-Johnson - Rit hiém gip
Réi loan co xwong | Chudt rit co bip Thudng gip Khéng biét dén
va mo lién két Co thé xau di cua bénh lupus ban do hé | - Khong biét dén
thong cép tinh di ¢6 tir trude
bBau khap It gap* -
Pau co it gap* -
Yéu co - Khong biét dén
Tiéu co vin “ Khong biét dén
Roi loan than va | Suy thin It gap Rit hiém gap
duémg tiét niéu Suy thin cép Hiém gap Hiém gap
Vo niéu/thiéu niéu Hiém gip .
R6i loan hé thdng | Ri loan cuwong duong it gap It gap
sinh san va tuyén vi
Cac rdi loan chung | Suy nhuoc Thudng gip -
va tai chd Tire ngue [t gap* - |
Khé chiu it gap* - |
Phi ngoai vi it gap* -
Sot it gap* -
Mét moi - ' Hiém gap
Xét nghiém Tang uré mau. It gap .
Tang creatinin huyét thanh, It gap - 1
Tang bilirubin huyét thanh Hiém gap -
Téng men gan Hiém gip Khong biét dén
Giam hong cdu va huyét cdu (xem muc | Rt hiémgip |-
Canh bédo va thédn trong khi dung thude)
Tang glucose huyét - Khéng biét dén
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Tang acid uric méu . Khéng bict dén
Kéo dai khoang QT trén dién tim do s Khong biét dén
Chin thuong, ngd | Nea It gap* -

doc va céc bién

chiing

* Téan suat duge tinh toédn tir cac thir nghiém lam sang d6i voi cac tac dung phu duge phéat hién
tir bdo cdo ty phat.

M@ ta cdc phan ime bit loi duoe lua chon:

Trong céc nghién ctru pha II va I11 so sanh indapamide 1.5 mg va 2,5 mg, phén tich kali huyét

cho lhéy tac dung phu thude vao liéu cha indapamide:

- Indapamide 1,5 mg: Kali huyét < 3,4 mmol/l gip & 10% bénh nhén va < 3,2 mmol/l & 4%
bénh nhén sau 4 dén 6 tudn diéu tri. Sau 12 tudn diéu tri, mic giam kali huyét trung binh Ia
0,23 mmol/l.

- Indapamide 2,5 mg: Kali huyét < 3.4 mmol/l gip & 25% bénh nhén va < 3.2 mmol/l & 10%
bénh nhin sau 4 dén 6 tuan didu trj. Sau 12 tudn diéu tri, mic gidam kali huyét trung binh 1a
0,41 mmol/l.

Bao cdo cac phan tmg ¢ hai nghi ngd

Bao cao cac phan (mg ¢ hai nghi ngo sau khi duge phép luu hanh rit quan trong. Diéu nay
cho phép tiép tuc danh gia cén bing loi ich va nguy co cta thude. Yéu ciu cac chuyén gia y
béo cdo bit ky phan tng c6 hai nghi ngd nao vé hé thdng bédo cdo qude gia.

Théng bdo ngay cho bidc sy hodc duwge st khi gip cic tic dung khéng mong muon nhuw trén
khi sir dung thubc, hodc bio cdo cdc phan ing c¢é hai ciia thuic vé Trung tam Théng tin

thube va Theo doi phin ting cé hai cia thude (ADR) Quéc Gia.,

Qua lidu va cich xir tri:

Triéu chirng

Téc dung khong mong muén hay gip nhdt trong truéng hop qué liéu 1a ha huyét ap, doi khi
kém theo budn ndn, nén, chudt rit, chéng mat, budn ngv, rdi loan tam than, tidu it ¢o thé tién
trién thanh v niéu (do giam thé tich tudn hoan). R&i loan mudi va nuée (néng do natri, kali
thip) co thé xay ra.

Cdch xtr tri

Bién phap dau tién bao gom nhanh chong thai trir thude khoi co thé qua dudng tiéu hoa bing
rira rudt vivhodic udng than hoat tinh, sau dé bt dich va cin bing dién giai tai trung tdm

chuyén khoa cho dén khi cdc chi s nay tré vé binh thuang.
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Néu ha huyét dp dang ké, bénh nhdn cin duge diéu trj bing cach dat bénh nhan & thé nim
ngua voi dau ha thap. Néu cin tién hanh truyén tinh mach bang dung dich NaCl ddng truong
hogic diing cac bién phap tang thé tich tudn hoan.

Perindoprilat la dang hoat déng cua perindopril co thé duge thim tach (xem muc Pic tinh

duge dong hoc).

bic tinh duge ue hoe:

Nhom duge 19: perindopril va céc thude lgi tiéu, Ma ATC: CO9BA04.

Perindopril/indapamide 10mg/2.5mg tablets 1 sy phdi hop mudi arginine cua perindopril (14

thube tre ché enzyme chuyén héa angiotensin) va indapamide (la thudc lgi tiéu nhém

chlorosulphamoyl). Nhing tinh chét duoc Iy cta thuée 1 tinh chit duoe 1y cia mdi thanh
phan xét riéng, thém vao dé 1a tac dung higp ddng ctia hai thanh phin mang lai.

Co ché tée dung

Lién quan tgi Perindopril/indapamide 10mg/2.5mg

Perindopril/indapamide 10mg/2.5mg tao tac dung hiép dong vé ha huyét ap cta hai thanh phén

trén.

Lién quan toi Perindopril:

Perindopril 1a chit ¢ ché men chuyén angiotensin (trc ché ACE), chuyén héa angiotensin I

thanh angiotensin 11, mdt chit co mach; thém vao dé, enzym nay con kich thich tiét ra

aldosterone tir vo tuyén thugng than va con kich thich thodi bién bradykinin (mét chét gay
gidn mach) thanh mét heptapeptid khong ¢6 hoat tinh.

Két qua la:

- Lam giam tiét ra aldosterone.

- Lam tdng hoat tinh renin huyét tuong, vi aldosterone khong con thé hién duoc tic dung
phan héi am tinh.

- Lam giam sitc cin cta toan bd mach mau ngoai vi ma wu tién tac dung trén hé mach nén
cla céc co va & than, khong kém r mudi va nude hodc khéng kém theo phan xa ting nhip
trong truong hop dung thude 1au dai.

Téc dung chdng tiing huyét &p cta perindopril ciing thiy xudt hién & nhitng bénh nhén c6 ndng

6 renin thép hodc binh thudng.

Perindopril thé hién tic dung thng qua chét chuyén hoa co hoat tinh cta perindoprilat. Céc

chét chuyén hod khic khong con hoat tinh.

Perindopril lam giam cong tim do:

- Lam gidn tinh mach, co thé do 1am thay ddi chit chuyén hod cta cic prostaglandin: két
qua la giam tién ti.

- Lam giam strc can ctia hé mach mau ngoai vi: két qua la giam hau ganh.
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Nhiing nghién ctru tién hanh trén bénh nhén suy tim cho thiy:

- Cé sy giam ép luc db ddy méu vao thit phai va tréi.

- C6 su giam sire can cua toan bo hé mach méu ngoai vi.

- Co6 sy tang hi¢u sudit cia tim va cai thién chi s6 tim.

- Co6 sy tang luu luong mau trong co.

Cac két qua trong cdc thir nghiém vin dong ciing duge cai thién.

Lién quan t6i Indapamide

Indapamide la mdt chét din xuét tir sulfonamid, c6 mot vong indol, va c6 lién quan vé mit
duoc Iy hoe v6i nhom thude loi tidu thiazid.

Indapamide trc ché sy tai hip thu natri & vé thin. Thude nay ¢6 tic dung tang bai tiét natri va
chlorid va & mirc thip hon, lam ting bai tiét kali va magnesi, do d6 lam tang lwong nuée tiéu
v ¢6 tac dung lam ha huyét dp.

Tac dung duge luc:

Lién quan toi Perindopril/indapamide 10mg/2.5mg

O bénh nhén tang huyét ap & moi lia tudi, Prenewel Neo ¢6 téc dung chdng ting huyét ap phu
thudc lidu trén huyét 4p dong mach tim truong va tam thu ca khi nim ngua hoac khi dimg.
Téc dung chdng ting huyét dp nay kéo dai toi 24 gio. Sur giam huyét dp dat trong vong chua
day 1 thang ma khong xay ra hién tugng quen thude nhanh; khi dirng diéu tri khong thiy gy
tac dyung hdi tmg. Trong nhimg thir nghiém lam sang, néu phdi hop perindopril va indapamide
gy tac dung hiép dong vé chdng ting huyét ap, ¢6 lién quan 161 hicu luc cia mdi thude khi
dung riéng ré.

PICXEL, mdt thir nghiém da trung tdm, ngdu nhién, mi d6i, c6 déi chimg so sanh voi
enalapril, dya trén siéu 4m tim, 13 nghién ctu dé danh gia hiéu qua cia phéi hop
perindopril/indapamide trong viéc lam giam phi dai thét trai (LVH).

Trong nghién ctru PICXEL, cic bénh nhin tang huyét dp kém phi dai that trai (duge danh gia
boi chi s6 khéi co that trai (LVMI) > 120g/m? & bénh nhin nam va > 100g/m® & bénh nhan
nir) duge chon ngéu nhién vio 2 nhém diéu tri trong vong 1 ndm: hodc ding phdi hop
perindopril 2 mg/indapamide 0,625 mg hodc enalapril 10 mg, v6i mdt ldn dung trong ngay.
Dya trén mirc huyét dp clia bénh nhan, liéu ding c6 thé duge diéu chinh téi lidu perindopril 8
mg va indapamide 2,5 mg hodic enalapril 40 mg mdt lan dang trong ngay. Chi c6 34% cac
bénh nhéan duy tri lidu didu tri voi perindopril 2 mg/indapamide 0,625 mg (so vdi 20% bénh
nhan duy tri lidu diéu tri enalapril 10 mg).

Vao cudi giai doan diéu tri, chi sé khéi co thit trai (LVMI) giam nhiéu hon ding ké & nhom
dung perindopril/indapamide (-10,1 g/m?) hon la nhém dung elanapril (-1.1 g/m?) & nhém
diing enalapril trén tong s6 bénh nhan duge ngdu nhién hoa. Sy khic bigt vé LVMI gitia cac

nhom 12 -8.3 (95% CI (-11,5; -5,0), p < 0,0001).
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Hiéu qua tét hon trén LVMI da dat duge véi lidu perindopril/indapamide cao hon so véi liéu
dugce phép cua perindopril/indapamide Smg/1.25mg.

Hiéu qua giam khoi co that trai duge cai thién ot hon véi lidu perindopril terbutylamin 8mg
(twong duong vai 10 mg perindopril arginine) /indapamid 2.5 mg.

Danh gid vé huyét ap, su khic biét gitra hai nhém duge phan ngiu nhién, 12 -5,8 mmHg (95%
CI (-7.9; -3.7). p < 0,0001) v&i huyét ap tim thu va -2,3 mmHg (95% CI (-3.6: -0.9), p =
0,0004) cho huyét ap tim truong, trong d6 nhém ding perindopril/indapamide duoc kiém soat
tt hon.

Lién quan toi Perindopril

Perindopril ¢6 tdc dung trén tit ca cdc mic dd cua ting huyét ap, tir nhe tdi trung binh hodc
nang. Sy giam huyét 4p dong mach tdm thu va tim truong dat duoc & ca tu thé nim ciing nhu
tu thé dimg.

Téc dung chdng tang huyét 4p sau khi ding mét lidu s& dat duge 13i da gifta gitr thir 4 va gid
thir 6 va kéo dai trong 24 gio.

Tac dung phong bé men chuyén sau 24 gio & mire do cao, téi khoang 80%.

Véi nhitng bénh nhén c¢é dap g véi thude, huyét ap s& duge binh thudng sau khoang 1 thang
va duy tri duoc ma khéng co hién tugng quen thude nhanh,

Viée ngimg ding thude khong géy tic dung hoi tmg trén huyét ap.

Perindopril c6 tinh chét gidn mach va phuc hdi tinh dan hdi ctia céc mach méu chinh, stra chira
nhitng thay ddi vé hinh thai mé hoc trong cac dong mach tao lye can va lam giam su phi dai
clia tam that trai.

Khi can thiét, ding thém thude lgi tiéu thiazide sé cho tic dung hiép dong cong.

Phéi hop mét thude tic ché men chuyén véi thude loi tiéu thiazide s& lam giam nguy co ha kali
mdu do thude loi tiéu khi ding riéng.

Lién quan t6i indapamide

Diing theo don tri lidu, indapamide ¢ téc dung chong tang huyét ap kéo dai trong 24 gitr. Téc
dung ndy dat duge ngay véi cae liéu ma tac dung loi tiéu 1a thip nhat.

Téc dung chong ting huyét dp clia indapamide ty 1¢ thudn véi mire do cai thién chire niing cua
ddng mach va mirc d§ gidm suc can ctia toan bd hé mach méu ngoai vi.

Indapamide lam giam phi dai tam thit trai.

Khi ding qua liéu thude loi tiéu thiazide va thude loi tiéu c6 lién quan dén thiazide, thi tac
dung chéng tang huyét ap duy tri & mite binh nguyén trong khi céc téc dung c6 hai lai tang.
Viy néu diéu tri khong c6 hiéu qua, thi khong nén tang licu.

Hon nira, & cac bénh nhdn ting huyét dp dang thude ngin ngay, trung binh va dai ngay, thiy

indapamide:
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- Khéng anh huéng téi chuyén hoa lipid (triglyceride, LDL-cholesterol va HDL-
cholesterol).
- Khong ¢6 anh huong 16i chuyén hod hydrat carbon, ngay ¢i & bénh nhan tang huyét ap
keém dai thao duong.
Dit ligu vé thir nghiém ldm sang phong bé kép hé renin-angiotensin-aldosterone (RAAS):
Hai nghién ctru 16m ngdu nhién, ¢6 kiém chimg ONTARGET (So sanh Telmisartan don trj li¢u
va phéi hop véi Ramipril trén céc két cuc tim mach) va VA NEPRON-D (Nghién ciru cia
Veteran trén bénh 1y thin & bénh nhan dai thdo dudmg) da kiém chimg viéc sir dung phéi hop
thude tic ché enzym chuyén vai te ché thy thé angiotensin 11.
ONTARGET nghién ciru trén bénh nhén c6 tién sir vé tim mach va tai bién, hodc tiéu duemg
tuyp 2 kém bién chimg tiéu dudng. VA NEPRON-D nghién cttu trén nhimg bénh nhan tiéu
duomg tuyp 2 va bénh than do bénh tiéu duong. Nhimg nghién ctru nay chi ra ring khong ¢
anh huéng nghiém trong 1én than vi/hoic tim mach hodic ti 1¢ tir vong, trong khi quan sat thiy
tang nguy co ting kali médu, tén thuong than c¢ip tinh vivhodc ha huyét ap. Vi nhimg dic tinh
duge lue twong tw, két qua ciing chi ra riing ¢6 sy lién quan ctia chét trc ché ACE va tre ché thy
thé angiotensin I1. Nhimg chit tic ché ACE va irc ché thu thé angiotensine 1T vi thé khéng nén
duoc sir dung ddng thi & nhimg bénh nhéan dai thdo duong.
ALTITUDE la nghién ctru duge thiét ké dé danh gia loi ich khi dung aliskiren chung véi
thude tre ché ACE hoic trc ché thy thé angiotensin 11 & bénh nhan bi tiéu duong tuyp 2 va
bénh thin man tinh, bénh tim mach hoge ¢ hai. Nghién ciru nay bi cham dirt sém vi ting nguy
co xdy ra cic bién ching ning. Bién chimg tim mach va dét quy xay ra thuong xuyén hon ¢
nhém str dung aliskiren so véi nhom ding gia duge; va céc tac dung phu nghiém trong (ting
kali mau, ting huyét ap va rdi loan chitc ning thin) duoe thdng bao thuong xuyén hon ¢ nhom
str dung aliskiren so vdi nhom dung gia dugre.
Bénh nhan tré em

Hién chua c6 dir liéu vé viée sir dung perindopril/indapamide 10mg/2.5mg & tré em.

Diic tinh duge dong hoe:

Lién quan dén Perindopril/indapamide 10mg/2.5mg

Phoi hop perindopril voi indapamide khdng 1am thay d6i tinh chéit duoc déng hoc cta ca hai
thudc so véi khi sir dung riéng ré.

Lién quan tdi Perindopril

Hap thuva sinh kha dung
Sau khi udng perindopril hip thu nhanh va ndng do dinh dat sau 1 git. Thoi gian ban thai cia

Perindopril trong huyét tuong 1a 1 gio.
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Viée @n thire 4n lam gidgm su chuyén hoa thanh perindoprilat. Vi vy, dé tang sinh kha dung,
perindopril arginine nén dwgc ding theo dudng udng mot lin mét ngay vao budi sang truée
bira an.

Phdn bo

Thé tich phan b6 (Vd) khoang 0.2 lit/kg v6i dang perindoprilat khang lién két. Protein gén két
perindoprilat chiém 20% protein huyét tuong, chi yéu gin véi enzyme chuyén déi
angiotensin, nhung lai phu thude néng d perindoprilat

Chuyén héa

Perindopril 12 mgt thudc dang tién chit. C6 27% lugng perindopril udng vao chuyén héa véio
dudi dang chét chuyén héa ¢ hoat tinh 14 perindoprilat. Ngoai chit perindoprilat ¢6 hoat tinh,
perindopril con tao ra 5 chat chuyén héa khic déu khong c6 hoat tinh. Néng dd cuc dai cua
perindoprilat xut hién trong vong 3-4 gid.

Thai tric

Perindoprilat duge dao thai qua nude tiéu va thoi gian ban thai con lai cia phdn khong lién két
v6i protein la khoang 17 gid, tao ra trang thai 6n dinh kéo dai trong vong 4 ngay.

Tuyé‘n tinl/khong myr_fn tinh

Da chimg minh la c6 quan h¢ tuyén tinh gitra liéu ding perindopril va ndng dé chét nay trong
huyét tuong.

Cde déi twgng dgic biét

Ngudi gia:

Sy dao thai perindoprilat giam & nguoi ¢é tudi, va ca & nhitng bénh nhén suy tim hay suy than.
Suy than:

Viéc hiéu chinh liéu dung trong truong hop suy than la cin thiét, va mire hiéu chinh phu thude
vaio muc d¢ suy than (d6 thanh thai creatinine).

Trong truong hop chay théin:

Do thanh thai perindoprilat qua thim tach la 70mL/phit.

Xo gan

Pong hoc cua perindopril thay déi & bénh nhin xo gan: do thanh loc qua gan ctia dang tién
chét (perindopril) s& giam mét nira & ngudi xo gan. Tuy nhién, lugng perindoprilat duge tao
thanh khong bi giam va do do khéng can diéu chinh liéu ding.

Lién quan t&i Indapamide

Hap thu

Indapamid hdp thu nhanh va hoan toan qua ng tidu hoa. Néng dé dinh trong huyét tuong &

nguoi dat duge vao khodng mot gie sau khi udng thude.
Phdn bé

Gan 79% vao protein huyét tuong.
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Chuyén héa va thai trir

Thoi gian ban thai trong khodng 14 va 24 git (trung binh 18 gid). Ding lién tuc khéng géy
tich lily thube. Dao thai chu yéu qua nuée tiéu (70% cia lidu diing) va qua phan (22% cia lidu
ding) dudi dang céc chét chuyén hoa mét hoat tinh.

Cée doi ftwgng ddc bigt

Suy thédn

Duge dong hoc ctia indapamide khong thay déi & bénh nhan suy than.

R - IP-. - -
Dir licu an toan ticn lam sang

Perindopril/indapamide c6 ddc tinh ting nhe so vai cdc thanh phén ciia no. Cac biéu hién &
than dudong nhu khong rd rang & chudt. Tuy nhién, su két hop ndy giy doc tinh da day-rudt &
ché va tac dong ddc hai 1én chudt me dudng nhu ting 1én & chudt céng (so vai perindopril).
Tuy nhién, nhimng tdc dung phu nay duge thé hién & mire lidu twong (mg voi giéi han an toan
rét rd rét khi so sanh véi lidu diéu tri duoc sir dung.

Céc nghién ciru tién 1am sang dugce thue hién riéng biét gitra perindopril va indapamide khang
cho thiy kha ning gy ddc gen hodic gdy ung thu. Céc nghién ctru vé dde tinh sinh san cho

thiy khong ¢ doc tinh trén phdi hodc gdy quai thai va kha ning sinh san khong bi suy giam,

Quy cich dong goi:
Hop 3 vi x 10 vién.

. A . a - - . A A A -~ A
Di¢u kién bio quan, han diung, ticu chuan chat lwgng cua thuoc:

Diéu ki¢n bao quan: Bio quan noi khé mat, nhiét d§ dudi 30°C, trdnh anh séng,

Han diing: 24 thang ké tir ngay san xuat.
Tiéu chuin: TCCS.

Co s¢ san xudt: Co s&r dang ky thude:
KRKA, D.D., NOVO MESTO CONG TY CO PHAN DUQC PHAM
Smarjeska cesta 6, TENAMYD
8501 Novo mesto, SLOVENIA Lo YO1-02A duong Tan Thuan, khu cong

nghiép/khu ché xudt Tan Thuén, phudmg
Tan Thuan Ddng, quéan 7, thanh phd H6
Chi Minh.



