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“APIBESTAN - H

™Vién nén bao phim APIBESTAN 150 - H
™Vién nén bao phim APIBESTAN 300 - H

“Doc ky hwémg dan strdyung trwde khidiang”

“Dé xa tam tay tréem”

“Thudc nay chidiing theo don thubc”

THANHPHAN CONG THUPC THUOC, DANG BAO CHE
1.Viénnén bao phim APIBESTAN 150 -H

- Thanh phan dugrc chéat:
WOBSRIAN . .cvniioismunisimmpissbsimipinis i s o NS M s s b s ssa s I sssnansss TODIND
Hydroclorothiazid.........c.ceeceeieeeeiinnrannn. it s ARSI o 2 o e P e consisrinnviassninssasiiorsestihuins 12,5mg

-Thanh phan ta dugc: Lactose monohydrat 200, natri croscarmellose, hydroxypropyl methyl cellulose
6¢Ps, cellulose vi tinh thé 102, lactose monohydrat phun sdy, silic dioxyd dang keo khan, magnesi
stearat, vivacoat M trang, oxyd st dd, 0Xyd SALVANG...........c.ceeeeuereiienersrmssmessssmsonesssessanns vira da 1 vién.
Dang bao ché: Vién nén dai bao phim, mau hdng, mot mattron, mot mét co chirAPI.

2.Vién nén bao phim APIBESTAN 300 -H

- Thanh phan dwoc chét:
EIOEONEEN ..ot s s T Sk e ssiis s thoian 12,5mg

- Thanh phan t& dugc: Lactose monohydrat 200, natri croscarmellose, hydroxypropyl methyl cellulose
6cPs, cellulose vi tinh thé 102, lactose monohydrat phun sdy, silic dioxyd dang keo khan, magnesi
stearat, vivacoat M tréng, oxyd s&t d3, oxyd SEtVANG........ooueveereeieieeeeeeeeeeoee viradii 1 vién.
Dang bao ché: Vién nén dai bao phim, mau hdng, mot mattron, mot mat c6 chir AP

CHIDINH

- Didu tri tang huyét 4p nguyén phat. .

- Sy két hop cac lidu cd dinh ndy dwoc chi dinh diing cho nhirng b&nh nhan tang huyét 4p khdng duoc
kiém soat tot khi didu trj véi timg don chét irbesartan hodc hydroclorothiazid.

CACHDUNG, LIEU DUNG

Cachdung:

Ubng vién thubc véi 11y nwée, nén ubng vao mét thoi didm nhat dinh trong ngay.

Liéu diing:

Liéu lrgng Apibestan - H duwoc diéu chinh chi yéu theo kinh nghiém diéu trj cia bac sTva kha ndng
dung nap, dap (rng cia ngudibénh.

. Liéu khuyén céo & ngudi I6m: 1 - 2 vién Apibestan 150 - H hodc 1 vién Apibestan 300 - Hma&i ngay.

- Apibestan 150 - H dugc dung cho bénh nhan ting huyét ap khéng duwrgc kiém soat tot khi dung tirng
don chat hydroclorothiazid hodc irbesartan 150 mg.

- Apibestan 300 - H dwgc diing cho bénh nhén khéng kiém soat duge huyét ap khi dung irbesartan 300
mg hodcApibestan 150 - H.

Apibestan - H c6 thé dworc diing phéi hgp véi mot thube diéu tr tang huyét ap khac.

.Bénh nhan suy thin:

- Trwérng hop suy chirc nang than trdm trong (9 thanh thai creatinin < 30 mi/ phut): Khéng khuyén céo
strdyng Apibestan - H. O' nhimg bénh nhan nay nén ding thude lgi tidu quai hon lathiazid.

-él‘rubng hop bj suy than cé d§ thanh thai creatinin cla than > 30 ml/ phat: Khéng can phai diéu chinh
lieu.

. Bénh nhén suy gan: Thiazid nén dwoc dung than trong dbi véi nhirng bénh nhan suy chirc ndng
gan.

- Trudng hop bj suy gan trdm trong: Khéng chidinh ding Apibestan - H.

- Treorng hop bj suy gan nhe va trung binh: Khdng ¢An phai diéu chinh lidu Apibestan - H.

. Nguwoi gia: Khong cén phai didu chinh liéu Apibestan - H & nhirng bénh nhan cao tudi.

. Tré em: Tinh hiéu qua va an toan chura dugc xac nhan & tré em (< 18 tudi).

Néu quén udng mét lidu thuéc, ngudri bénh udng ngay khi nhé. Tuy nhién, néu gin thai gian ubng
lidu tiép theo thi bd qua lidu da quén. Khéng ubng ggp déi liéu aé bu lidu 42 queén.

Khéng c6 yéu cau déc biét vé xir ly thubc sau khi strdung.
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CHONG CHIDINH

- Qua mén cam véi irbesartan, hydroclorothiazid, din chét cua sulfonamid, ho#ic bt ky thanh phin

nao ctia thube.

- Phy ni c6 thai ba thang gitra va ba thang cudi ctia thaiky.

- Suy than nang (d¢ thanh thai creatinin < 30 ml/ phut).

- Hakali huyétkho hdi phyc, ting calci huyét.

- Suy gan néng, xo gan tAc matva i mat. _

- Khéng st dung ddng thoi Apibestan - H véi cac thude co chira aliskiren & nhirng bénh nhan bj tiéu

dudng hodc suy than (A8 loc ciu than (GFR) < 60 ml/ phat/ 1,73 mé).

CANH BAO VA THAN TRONG KHIDUNG THUOC

Bénh nhén bj giam thé tich mau - ha huyét ap:

- Apibestan - H rét hiém khi gay ra triéu chirng ha huyét &p ddi véi bénh nhan tang huyét ap khdng cé

yéu t6 nguy co gay ha huyét ap khac. Ha huyét ap triéu chirng cé thé xuét hién & nhirng bénh nhan bj

giam thé tich va/ hodc gidm natri do diing liéu phap loi tiéu manh, &n kiéng han ché mubi, tiéu chay

hoac 6i mira. Nh(rng triedng hgyp nhur vay cén diéu chinh truedre khi bt dAu triligu véiApibestan - H.

Hep déng mach thin - ting huyét 4p do dong mach thén:

- Gia tang nguy cor ha huyét 4p naing va suy than khi b&nh nhan bj hep ddng mach than hai bén hoac

hep déng mach clia mdt than chirc nang khi diéu trj véi trc ché men chuyén hodc ddi khang thy thé

angiotensin-Il. Mac du khéng c6 tai liéu dén chirng, nhirng tac dong twong ty nhu vay nén dugc tién

lieutrudckhi dung Apibestan - H. .

Suy than va ghép than:

- Khiding Apibestan - H cho nhirng bénh nhan suy than, can giam sat djinh ky ndng do kali, creatinin va

acid uric trong huyét thanh. Chwa cé kinh nghiém nao lién quan dén viéc dung Apibestan - H cho

nhirng b&nh nhan méi ghép than. Khéng nén dung Apibestan - H cho nhirng bénh nhan suy than nging

(86 thanh thai <30 ml/ phdt). Tang uré huyét do thubc lgi tiéu thiazid c6 thé xay ra & nhirng bénh nhan

suy chirc nang than. Khdng can diéu chinh lidu & nhirng bénh nhan suy than c6 do thanh thai creatinin

> 30 ml/ phat. Tuy nhién, & nhirng bénh nhén suy than nhe va trung binh (d thanh thai creatinin > 30

mi/phut nhung < 60 ml/ phat) sy két hop lidu ¢d dinh nay nén duoc dung thantrong.

Uc ché kép hé théng renin-angiotensin-aldosteron (RAAS):

- Viée sir dung ddng thoi cac thube tre ché ACE, thube chen thy thé angiotensin Il hoac aliskiren 1am

téng nguy co ha huyét ap, tang kali mau va giam chirc nang than. Khong khuyén céo sir dung két hop

cac thube (rc ché ACE, thubc chen thu thé angiotensin Il hoac aliskiren.

- Néu liéu phap diéu trj cAn phai két hgp thudc U ché ACE, thube chen thy thé angiotensin Il hodc

aliskiren, phai cb s\ gidm sat chat ché cla thay thube va theo dbi chit ché chirc ndng than, chat dién

gidivahuyétap.

- Khéng nén st dung déng thori cac thude trc ché ACE va thude chen thy thé angiotensin Il & bénh

nhan bénh tiéu dudng.

Suygan:

- Céc thudc lgi tiéu nhém thiazid nén dwoc dung than trong & nhixng bénh nhan suy chirc néng gan

hodc bénh gan tién trién, bdi vi nhitng si thay déi nhd clia can bang nudc va dign gidi c6 thé nhanh

chéng dan dén hén mé gan.

Chirng hep van 2 4 va hep van dong mach chi, bénh co tim tic nghén phi dai:

- Nhwr v&i cac tac nhan gay gidn mach khéc, déc biét than trong ddi véi nhirng bénh nhan bj chirng hep

‘van 2 14 ho&c hep van ddng mach chui, hodc bj bénh co tim phi dai tAc nghén.

Tang aldosteron nguyén phat:

- Nhin chung nhi*rng b&nh nhan tang aldosteron nguyén phét sé khéng dap (rng véi thube ha huyét ap

cd tac dong (rc ché hoat ddng hé théng renin-angiotensin. Do d6, khéng nén diing Apibestan - H.

Téc dung trén chuyén hod va néi tiét:

- Tri liéu vé&i thiazid c6 thé [am suy gidm sy dung nap glucose. O’ nhirng bénh nhan bj dai thao dudng

can diéu chinh liéu insulin ho&c thudc ha dudng huygt dung dwérng ubng. Bénh dai thao dwdrng tiém

An c6 thé 16 rd trong thdi gian tri liéu véi thiazid.

- Gia tang ndng dd cholesterol va triglycerid cé li@én quan véi viéc tri liéu béng thudc lgi tiéu thiazid; tuy

nhién véilidu 12,5 mg chira trong Apibestan - H la lidu téi thiu hoac khong gdy tac dong nay.

- Chirng tang acid uric mau c6 thé xuat hién hodc bénh gt cé thé trAm trong hon & mdt sé bénh nhan

dung thiazid.

Swmétcan bang chatdién giai:

- Nhw bét ky bénh nhan nao dung thudc i tiéu, can tién hanh theo dbi dinh ky cac chét dién giai trong

huyét thanh & nhitng khoang théi gian thich hop.

- C4c thiazid, bao gém hydroclorothiazid, c6 thé gay thay ddi hoac gay mAt can bang dién gidi (ha kali

huyét, ha natri huyét, nhiém kiém ha clorua huyét). Cac dau hiéu bo trrdrc clia sy mat can bang nude
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va dién giai la khd miéng, khat nwére, suy nhurge, hdn mé, ngii ga, bdn chén, dau co hoéc vop bé, mai
co, ha huyét 4p, thidu niéu, tim dap nhanh, va xao trén da day-rudt nhu budn nén hodic ndn mira.
- Méc du ha kali huyét co thé xay ra khi dung thudc lgi tiéu thiazid, khi diéu trj ddng thei voi irbesartan
c6 thé lam gidm bét vige ha kali huyét do thude lpi tiéu gay nén. Nguy co ha kali huyét Ia rat In dbi véi
nhitng bénh nhan xo gan, nhitng b&nh nhan dang trong giai doan tiéu nhidu, nhirng b&nh nhan &n
udng thiéu chét dién giai va nhirng bénh nhan didu trj ddng th&i véi corticosteroid hoic ACTH. Nguoc
lai, tAng kali huyét cling c6 thé xay ra do irbesartan chira trong thanh phan ciia Apibestan - H, nhat 1a
bénh nhan suy than va&/ hodc suy tim, va dai thao dwdng.
- Theo doi iy du kali huyét thanh & b&nh nhan cd nguy co. Thudc Igi tiéu gitr kali, chat thay thé bd
sung kali hodc mubdi chira kali nén than trong khi ding chung véiApibestan - H.
- Khéng c6 bang chiing réng irbesartan Iam gidm hodc ngén ngira viéc gidm natri huyét do thubc Igi
tiéu gay ra. S thiéu hyt clorua néi chung nhe va khéng ddi hi phai didu tri.
- Cac thiazid c6 thé lam suy gidm sy bai liét calci niéu va lam tang nhe calci huyét thanh khong anh

. hudng cac réi loan chuyén héa calci. Téng calci huyét ndng cé !hg 1a d4u hiéu clia cwéng tuyén can
giap tiém an. Nén ngung dung céc thiazid trudre khi tién hanh céc xét nghiém vé chirc néng tuyén can
giap.
- Thiazid con lam tang bai tiét magnesi qua nudc tidu, dua dén ha magnesi mau.
Thirnghiém anti-doping (chéng chit kich thich):
- Hydroclorothiazid chira trong thudc nay cé thé lam cho cac két qua thir nghiém chéng chét kich thich
duongtinh.
Néi chung:
- C4c bénh nhén b truong lyc mach méu va chire nang than phy thude chi yéu vao hoat ddng clia hé
théng renin-angiotensin-aldosteron (vi dy nhw cac bénh nhan suy tim sung huyét trAm trong hoic
bénh than, bac gdm c2 hep ddng mach than), didu tri véi chét (rc ché men chuyén hodc déi khang thy
thé angiotensin-I1 1a chét c6 anh hudng dén hé théng nay co thé gay ra ha huyét ap cap tinh, tang uré
huyét, thiéu niéu, hodc hiém khi suy than cip. Nhur vai bat ky thudc diéu tri tang huyét ap nao, sy giam
huyét ap qua mirc ddi véi bénh nhan bénh tim thiéu mau cuc b co thé dan dén nhdi mau co tim hodc
dstquy.
- Phan (rng dj irng vé&i hydroclorothiazid ¢6 the xuat hién & nhirng bénh nhan cé hodc khong cé tién st
di (rng véi thube hodc hen phé quén, nhung thudng c6 khuynh huéng xay ra & nhirng bénh nhan c6
tién s(r nhur vay.
- Sy bdc phat hodc 1am trdm trong thém bénh lupus ban dd toan than dwgc ghi nhan ddi véi bénh nhan
diing thuéc lgi tiéu thiazid.
-Thén trong khi dung Apibestan - H trong 3 thang d4u cla thai ky.
Lactose:
Thuéc nay cé chira lactose, bénh nhan méc chirng khéng dung nap galactose hiém gap, thiéu hyt
lactase Lapp hodc kém hap thu glucose - galactose khéng nén dung thudc nay.
SU’ DUNG THUOC CHO PHY N{F CO THAIVA CHO CONBU
Thei ky mang thai
Irbesartan:
- O 3 thang d4u thai ky, khong nén diing irbesartan. Trong 3 thang gitra va 3 thang cudi thai ky, chdng
chi dinh diing irbesartan do thubc gy ddc cho thai (gidm chirc nang than, it nwéc 6i, cham cbt héa
xuong sQ) va gay doc cho tré so sinh (suy than, ha huyét p, 1&ing kali huyét). Khi phat hién cé thai,
phai nglrng ngay irbesartan va thay béng thubc khac. Néu da ding irbesartan trong mét thei gian dai,
can kiémtra chyp so vachlc nangthén, siéu 4m cho thai nhi.
Hydroclorothiazid:
- C6 nhiéu thdng bo chirng minh cac thubc lgi tiéu thiazid (cling nhuw cac thubce loi tiéu quai) déu qua
nhau thai vao thai nhi gay ra rdi loan dién gidi, giam tiéu ciu va vang da & tré so sinh. Vi vay, khéng
dung nhém thube nady trong 3 thang cubi thai ky.
- Hydroclorethiazid khéng nén dung cho phy nir mang thai bj phu nd, tang huyét ap thai ky hoac tién
sén giat do nguy co bj giam thé tich huyét twong, ma khéng cé Igi ich trong qua trinh diéu tri.
- Khéng nén sty dung hydroclorothiazid diéu trj ting huyét 4p & phy n& mang thai, ngoai trir nhitng
trrdrng hop khdng thé thay thé dugc.
Apibestan - H khdng nén dung cho phu ni¥ dang mang thai 3 thang dau va chéng chi dinh dung trong 3
thang gilra va 3 thang cubi ctia thai ky. Néu phat hién co thai trong théi gian diéu trj, nén ngung dung
Apibestan - H cang sé'm cang tét.
Theéiky chaconbi
Irbesartan:
Chura 6 irbesartan co bai tiét qua si¥ra me hay khéng, nhung dwgc bai tiét qua siva & chudt nudi con
bu. Do kha nang gay ra phan (rng phy & tré birme, nénquyét dinhnglrng cho con bl hodcngirng ding
thubc sau khi cn nhéctdm quan trong clia thubc d6i véi ngurdi me.
Hydroclorothiazid:
Thudc di vao trong sira me vé&i lrgng cé thé gy hai cho diva tré va (rc ché sy tiét stra. Vi vay phai can
nhéc gitra viéc khéng diing thudc hodc ngirng cho con b tiy theo mirc dé can thiét cia thude ddi voi
ngudime. j
Apibestan - H khéng dugc khuyén cdo sir dyng cho phy nir dang cho con bu, néu dugc ding nénding
& lidu thAp nhatcothé.
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ANH HUONG CUA THUOC LEN KHA NANG LAl XE, VAN HANH MAY MOC

Tac dong clia Apibestan - H déi véi kha nang lai xe va van hanh may moéc chua dwgce nghién clru,
nhuwng dira trén cac tinh chét duoc lye hoe, Apibestan - H dugc xem nhu khdng anh hudng dén kha
nang ndy. Khi lai xe hodc van hanh may maéc, can chi y 1a thinh thodng chéng mét hodic mét 1 c6 thé
xdy ra trong thé&i gian didu tri tdng huyét ap.

TUONGTAC CUATHUOC

Twong téc véiirbesartan & hydroclorothiazid:

- Lithi: Dung ddng thoi voi cac chat dbi khang angiotensin Il va thiazid (nhuv irbesartan/
hydroclorothiazid) Iam tang néng d¢ lithi trong mau, d&n dén ngd ddc lithi. Theo doi chat ché ngudi
bénh, gidm séat biéu hién ddctinh cha lithi va ndng dé lithi trong huyét twong.

- Céc thuée ha huyét ép khéc: Irbesartan & hydroclorothiazid co thé lam tang tac dung cla cac thubc
diéu trj tang huyét ap khac (nhu thude e ché ACE, thudc chen beta, thudc chen kénh calci....).

- Céc thubc chbng viém khong steroid (NSAIDs), bao gdm thubc trc ché COX-2 chon lgc, acid
acetylsalicylic (> 3 g/ ngay) va cac thube chdng viém khéng steroid khéng chon loc: NSAIDs ¢6 thé 1am
gidm tac dung chéng tang huyét ap cia ca thubc dbi khang angiotensin Il va hydroclorothiazid khi
dung ddng thei. Hon nira, st dung ddng thei irbesartan/ hydroclorothiazid va NSAIDs c6 thé lam suy
gidm chirc ndng than va téng kali huyét thanh, déc biét 1a & nhirng ngudi bénh da cé suy chirc nang
than tir treére. Viée phéi hop phai than trong, d3c biét 1a & ngudi cao tudi. Ngudi bénh phai dwgc ubng
nwéc day di va theo déi chirc néng than sau khi bat dau phoi hop va dinh ky sau dé.

Twong tac véiirbesartan:

- Céc thubc lgi tiéu va céc thude chéng ting huyét 4p khéc: Cac thube chdng ting huyét 4p khac co thé
lam téing tac dung ha huyét ap clia irbesartan. Tuy nhién, irbesartan ciing da dugc phbi hop véi thube
chéng tang huyét &p khac ma khong c6 vén Gé gi, thi du nhu véi cac thude chen beta, cac thubce chen
calci c6 tac dyung kéo dai hodc cac thuédce lgi tiéu thiazid, Diéu trj trrde bang thude loi tiéu lidu cao co thé
géy giam thé tich mau va nguy cor ha huyét &p khi bat diu diéu tri bing irbesartan.

- Chét bé sung kali hodc thuéc lgi tiéu giir kali: Dung ddng thei voiirbesartan cé thé gay taing kali huyét.
- Théng tin vé céc tuong tac khéc cla irbesartan: Trong cac nghién ciru lam sang, dugc ddng hoc clia
irbesartan khong bj bién di khi ding dng thei véi hydroclorothiazid. Irbesartan dugc chuyén hoa
chu yéu bdi CYP2C8 va mdt phén it hon béi qua trinh lién hep glucuronic. Khong thay c6 tvong tac
dwgc ddng hoc va duoc lwe hoe cd y nghia khi irbesartan duwgc dung déng thoi vai warfarin 1a thubc
dwgc chuyén hoa béi CYP2CY. Tac dung clia cac chét cam (ing CYP2C9, thi du rifampicin trén dugc
ddng hoc cla irbesartan chua dugc danh gia. Dugc dong hoc clia digoxin khdng bj thay dbi khi ubng
cuing irbesartan :

Twong téac véi hydroclorothiazid:

-Khidiing cac thubc sau c6 thé tuong tac véi nhom thube thiazid: Rugw, barbiturat hodc thubce ngu géy
nghién: Tang tiém nang ha huyét ap thé dirng.

- Thubc chéng dai thdo dudng (thubc uéng va insulin): CAn phai diu chinh lidu do tang glucose huyét.
- Corticosteroid, ACTH, salbutamol, carbenoxolon, amphotericin B hodc reboxetin: Lam tadng mét dién
gidi, d&c biét Ia gidm kali huyét. Amin tang huyét ap (thi du norepinephrin): C6 thé lam giam dap &rng
v&i amin tdng huyét ap, nhwng khong du dé ngan can sir dung. Thudc gidn co (thi dy tubocurarin): co:
thé lam tang dap Urng véi thubc gian co. '

- Quinidin: D& gay xodn dinh, 1am rung thét gay tir vong.

- Thiazid lam giam tac dung cda thuéc chéng déng méu, thube chiva bénh guit.

- Thiazid lam tang tac dung clia thuéc gdy mé, glycosid, vitamin D.

- Nhyra cholestyramin hodc colestipol: C6 tiém ning gan thubc lgi tiéu thiazid, 1am gidm sy hép thu
nhirng thudc nay qua du&ng tiéu héa. Hydroclorothiazid lam tang déc tinh cla digitalis va ting nguy
co loan nhip vé&i nhirng thuoc kéo dai khoang QT nhw astemizol, terfenatin, halofantrin, pimozid va
sotalol.

-Allopurinol, tetracyclin; Ddc tinh tang khi duing cling voi thiazid.

- Théo dupe: Cam thdo gay gilr nwdc, natri, ting mét kali. Néu dung hydroclorothiazid dé chira tang
huyétap, nén tranh ding ciing dwong quy vi dwong quy cé hoat tinh oestrogen (gay gitk nurdre) va
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dwong quy cb thé gay nhay cam anh séng Tranh diing hydroclorothiazid cing ma hoang, nhan sam,
yohimbe vi c6 thé lam cho tinh trang ctia bénh huyét ap tré nén xau hon.

TAC DUNG KHONG MONG MUON

Ngirng diing thuéce va lién hé véi bac si, dwge si hode dén bénh vién ngay lap tire néu ngudi
dung thubce bj phan trng dj g: Phéat ban, ndi may day, khé thé; swng mat, méi, lwdi.
Céc téc dyng khéng mong muén khac:

Irbesartan—Hydroclorothiazid:

Phén tmg phy thudng gap (1/100SADR < 1/10)

- Tang nito uré mau (BUN), creatinin va creatin kinase trong mau.

. _Chéngmat.

-Budn nén hodcnén.

-Tidu tién bt thurdng.

-Mé&tméi.

Phan tmg phu itgap (1/1000 SADR<1/100)

- Gidm natri va kali huyét thanh.

-Ng4t, ha huyét ap, nhip tim nhanh, phi né.

- Chéng mét khi dirng day.

-Tiéu chay.

- Sung tdy (rdiloan co xwong vamé lién két).

-Débung (r6i loan mach mau).

-Vangda.

-Réiloan chirc nang sinh duc, thay ddi ham mudn tinh duc.

Phén tmg phyu khéng x4c dinh dugre tén suét

-Dau dau, U tai.

-Ho.

-Khe tiéu, réiloan vigiac.

- Suy gidm chirc nang than.

-Paukhép, dauco.

-Tangkalimau,

- Céac phan (ng qua man nhu pht mach, phat ban, ndi may day.

-Viém gan, chirc nang gan bt thudng.

Irbesartan:

Thuvmg gap (1/100 <ADR < 1/10)

-Chong mét, nhirc diu va ha huyét ap thé dirng lién quan dén dung liéu.

- Co thé xay ra ha huyét ap, dac biét & ngui bi gidm thé tich mau (vi dy ngudi bénh dang ding thube
I¢i tiéu liéu cao). Suy than va gidm huyét ap néing khi cd hep ddng mach than 2 bén.
Itgép (1/1000<ADR < 1/100)

-Ban da, ngira, may day, phi mach, ting enzym gan, ting kali huyét, dau co, dau khop.
Hiém g&p (1/10 000 < ADR < 1/1000)

-Ho, rbiloan hd hép, dau lung, réi loan tiéu hda, mét méi, gidm bach cAu trung tinh,
Huwéng din xir tri ADR

CacADR it xdy ra, thuwdng nhe khong cin xtr tri gi dac biét. Néu bat dAu ding thube nén cha y diéu tr
giam thé tich maunéuco.

Hydroclorothiazid:
Hydroclorothiazid c6 thé gay mét kali qua mire, tac dung ndy phy thudc vao liéu va co thé gtarn khi
dung liéu thap (12,5 mg/ ngay, liéu tot nhét, di Ay tri tang huyét 4p), ddng théri dé giam ADR, thudc lgi
tiéu cing thudng gay ra gidm natri huyét,
Thuemg gap (1/100 sADR < 1/10)
-Toan than: Nhirc ddu, chéng mat, hoa mét, mét méi.
- -Tuhn hoan: Ha huyét 4p thé dieng.
-Chuyén hoa: Ha kali huyét, tang acid uric huyét, ting glucose huyét, tang lipid huyét (& liéu cao).
ltgdp (1/1000<ADR < 1/100)
-Tuén hoan: Ha huyét ap thé dirng, loan nhip tim.
-Tiéu héa: Bubn ndn, non, chan an, tao bon, tiéu chay, co that rudt.
- Da: May day, phat ban, nhay cdm anh sang.
- Chuyén héa: Ha magnesi huyét, ha natri huyét, ting calci huyét, kidm héa gidm clor huyét, ha
phosphat huyét.
Hiém g&p (1/10 000<ADR < 1/1000)
- Toan than: Phan (rng phan vé, séit.
- Huyéthoc: Gidm bach cAu, m4t bach cdu hat, gidm tidu cAu, thiéu mau bt san, thléu mau tan huyét.
-Thankinh: Djcam, rbi loan gidc ngl, trdm cam.

- Da: Viém mach, ban, xuét huyét, hdng ban da dang, viém da, hoai ttr thugng bi nhiém doc héi chirng
Stevens—Johnson.

- Gan: Viém gan, vang da (r mat trong gan, viém tuy.

- H6 hép: Khé thé, viém phéi, phi phdi (phan (rng phan v&), suy hd hap.

- Sinh duyg, tiét nidu: Suythan, viém than ke, liétduong.

- Mét: Mo mét.

Phan (rng tang acid uric huyét, ¢6 thé khdi phét con bénh gat tiém tang. Cé thé xdy ra ha huyét ap thé
dirng khi diing ddng théri véi regu, thude gay mé va thube an than.,
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Huéng dén céch xtetri ADR L

- M4t nwére va dién gidi co thé gay ha huyét 4p, kiém chuyén héa, ha kali huyét, natri huyét. Can kiém
tra dién giai dd va bu lai lwgng nwée va dién giai da mat.

- Nguwdi c6 bénh mach vanh, bénh tim thiéu méu cyc bd rat nhay cam véi méat kali va c6 nguy co loan
nhip. Nong d6 kali huyét thanh dwdi 30 mEq/ lit 1a c6 nguy cor cao. Nhirng ngudi bénh ndy nén kiém tra
rAt cAn than vé& can bang dién gidi ya cin b kali, khi diéu trj véi bat ky thubc loi tiéu nao. St dung lidu
thap thudc lgi tiéu la rat quan trong é han ché ADR nay.

- Nguwdri bénh dang diéu trj digitalis co nguy co ngd dc digitalis khi kali trong mau giam. Can phai bd
sung kali khi dung cac thudc lgitiéd, dac biét khi ding thiazid lidu cao, bénh nhan cé bénh gan nang.

- Nguwrdi bénh dang diéu trj quinidin co nguy co loan nhjp khi gidm kali huyét. Can kiém tra dién giai b
va bd sung kali. Cling c&n than trong nhw vay véi nhirng ngudi bénh dang diéu trj vdi bat ky thude nao
c6 anh hwdng téi tai phan cye tm thét, vi dy nhw phenothiazin va cac thube chéng trAm cam ba vong.
Bao cao cac phan (rng ¢6 hai: Hay bao cho bac s, dugc sTnéu ngudi dung thube nhan thdy bat ky
tac dung phu ndo, ké ca cac tac dung chua duoc liét ké, hodc bao c4o cac phan (rng cb hai clia thubc
vé Trung tam Théng tin thudc va Theo déi phan (rng c6 hai clia thubc (b&o c4o ADR online tai dia chi
http://baocaoadr.vn).

QUALIEU VA CACH XUPTRI

Tridu chirng qua lidu

Khong co thong tin cu thé vé diéu tri khi str dyung qua liéu Apibestan - H. Bénh nhan nén dugc giam sat
chat ché, didu trj triéu chirng va cac bién phap hé trg.

Nhiing biu hién c6 thé do qua lidu irbesartan Ia ha huyét ap va tim dap nhanh, c6 thé xay ra nhip tim
cham. .’

Qua lidu hydroclorothiazid bidu hign bing mAt chét dién giai (giam kali huyét, gidm clorua huyét, giam
natri huyét) va sy mat nwdre do swibai niéu qué mirc. Cac dau hiéu va triéu chirng thudng g&p nhit cua
qua lidu 1a budn nén va ngl ga. Ha kali huyét c6 thé din dén co rit co va/ hodc Iam nang hon loan nhip
tim néu két hop véi viée diing cac glycosid digitalis hogic cac thube chéng loan nhip.

Xirtri qua lidu i

Viéc xtr ly phu thudc vao théi gian tir IGc ubng vao va sy trdm trong clia cac triéu chirng. D& nghj xi tri
bao gbm gay ndn va/ hodc riva da day, ding than hoat tinh. Céc chat dién giai va creatinin huyétthanh
nén duoc theo déi thudng xuyéh. Néu ha huyét 4p xay ra, bénh nhan nén duoc dat & tw thé ndm
ng(ra, nhanh chéng bl nuérc va dién giai. :

Tham tach loc mau khong loai dlrgc irbesartan. Mirc dd loai trir hydroclorothiazid b&i sy tham tach
mau chuard.

CACDAC TINHDUQ'C LIPC HOQC, DUQCDONG HQC

Pactinh dwere lc hoc

Nhém dugcly: Thude déi khang thy thé angiotensin Il va thubc Igi tiéu.

MaATC: CO9DA0A4. ‘

Irbesartan

- Irbesartan 1a ch&t ddi khang chc{n loc trén thy thé angiotensin Il (phan nhémAt,).

- Irbesartan ¢o t4c dung twong ty losartan, nhung khéng phai 14 tién dwgc chat nhw losartan, nén tac
dung dwoc ly khéng phy thudc yao si thiy phan & gan. Irbesartan phong bé hoat déng sinh ly clia
angiotensin Il 1a chét dwoc tap nén tir angiotensin | trong phan (rng xdc tac bdi men chuyén
angiotensin (ACE kininase II).

- Angiotensin |l 1a chat co mach|chinh clia hé renin - angiotensin va cing kich thich vo thwgng than
téng hop va tiétaldosteron. Khi gldosteron dugre gidi phong, natri va nudre sé duoc tai hap thu, cubi
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cung |4 3ng huyét p. Irbesartan phong bé tac dung co mach va bai tiét aldosteron clia angiotensin ||
nhér gén chon loc vao thy thé AT, cla angiotensin Il véi &ilyc manh gdp 8500 14n so véi gén vao thyu thé
AT,. Thuthé AT, cling c6 mét & nhiéu mo, nhung khdng co vai tro trong didu hoa tim mach.

- Irbesartan khdng (rc ché ACE, nhu vy khéng (e ché sy gidng hod bradykinin va cac kinin khac, nén
khéng gay ho khan dai déng van gép phd bién & c4c thubc (e ché mgn chuyén. Khi dung irbesartan
v&iliéu khuyén cdo, kali huyét khéng thay ddi dang ké.

- Trong chirng tang huyét ap: Irbesartan lam huyét 4p gidm nhung tan sé tim thay dbi rét it. Tac dung
ha huyét ap phy thudc vao liéu va cé khuynh huéng khdng ha thém khi ubng voi ligu cao hon 300 mg/
114n mdi ngay. Huyét 4p hatoi da trong khodng 3- 6 gitr sau khiudng.

- Tac dung chdng tang huyét ap duy tri it nhat 24 gi¢. Hiéu qua chdng tang huyét ap thé hién trong
vong 1 -2 tuan, hiéu qua téi da dat dugc trong vong 4 - 6 tuéin ké tir khi gt d4u diéu trj va duy tri khi diéu
tri 1au dai. Néu nglrng diéu tri, huyét ap dan dan tré lai trang thai ban ddu, nhung khdng c6 hién tugng
bénh ddt ngdt tré lai khi ngirng thude.

- Tac dung chéng tang huyét 4p clia irbesartan va thubc loi tidu thiazid 66 tinh cdng hop.

-Bénh ly than & nguedi bénh dai thao dwéng cé ting huyét ap: Irbesartan dugc dung dé cham séc
bénh Iy than & ngudi dai thao dudrng véibidu hién 13 ting creatinin huyét thanh va cé protein niéu
(virgt qua 300 mg/ ngay) & nhirng ngwdi bénh dai thao dudng tuyp 2 cd tang huyétap.

- C4 hai nhém thubc dbi khang thy thé angiotensin Il va chét irc chélenzym chuyén (ACE) déu lam
cham dwoc téc 40 tién trién cla bénh than & ngudi bénh tang hiiyét ap bi déi thdo dudng va
microalbumin niéu hodc ¢6 bénh ly than ro rét. Mot sé bang chirng chb thay cac thubc nay lam cham
tién trién clia bénh ly than bdng mot co ché ddc lap vdi tac dung chéng tang huyét ap clia chang. Phéi
hop diu tri bAng cac chit (rc ché ACE va chat déi khang thuy thé anglotensin Il cho thay ¢ tac dung
cdng hop trong viéc Iam gidm huyét 4p va microalbumin niéu. Tuy nhién, cin cb thém nghién ciru d
x&c dinh tac dung clia cach phéi hop nay trén chirc nang than, Néu khdng dung nap dugc mat nhém
thubc nay thi c6 thé diing mot thube thudc nhom thube kia.

Hydroclorathiazid

- Hydroclorothiazid va cac thubc lgi tidu thiazid 1am tang bai tiét natri clorid va kéo theo nuée do co ché
(rc ché tai hap thu cac ion nalri va clorid & &ng lugn xa. Sy bai tiét cac chét dién gidi khéc cling téng déc
biét 1a kali va magnesi, con calci thi gidm. Hydroclorothiazid cling lam gidm hoat tinh carbonic
anhydrase néniam tang bai tiét bicarbonat nhung tac dyng nay thudmng yéu so véi tAc dyung baitiétion
clorid va khéng lam thay ddi dang ké pH nudrc tiéu. Cac thuée lgi tiéu thiazid c6 thé ciing lam giam toc
@0 loc ciu than. Cac thiazid cb tac dung lgi tiéu mirc d vira phai, vi khodng 90% ion natri da dugc tai
hép thu trudc khi dén éng lron xa 1a vj tri ch yéu thube b tac dung.

- Hydroclorothiazid co tac dung ha huyét ap, trude tién cb 1€ do gidm th tich huyét tvong va dich ngoai
bao lién quan dén sy bai nidu natri. Sau d6 trong qua trinh diing thuéd, tac dung ha huyét ap tiy thudc
v&0 sy gidm sirc can ngoai vi, théng qua sy thich nghi d&n cta cac mach mau trudce tinh trang gidm
ndng dé ion natri. Vi vay, tac dung ha huyét 4p cia hydroclorothiazid thé hién cham 1 - 2 tuéin, con tac
dung lgi tiéu xay ra nhanh cé thé thay ngay sau vai gior. Hydroclorothjazid 1am tang tac dung cta cac
thubc ha huyét ap khac.

Irbesartan - Hydroclorothiazid:

- Viéc két hgp hydroclorothiazid va irbesartan tao ra viéc gidm huyét &p véi hiéu irng cdng théng qua
céac mirc lidu dieu tri clia ching. Két hop 12,5 mg hydroclorothiazid ivéi 300 mg irbesartan mét 1an/
ngay trén nhi¥rng bénh nhan khéng dwgc kiém soat tht huyét ap khi diing irbesartan 300 mg mét minh
1am giam huyét ap tam treong day (24 gior sau dung thubc) so véi gid dugc 12 6,1 mmHg. Két hgp 300
mg irbesartan va 12,5 mg hydroclorothiazid 1am gidm toan bd huyét 4p tam thu/tam truong dén 13,6/
11,5 mmHg so véi gia dugc.

- Dung lidu duy nhat trong ngay 150 mg irbesartan va 12,5 mg hydroclorothiazid lam giam huyét 4p
tam thu/ tam trieong trung binh déy (24 gi¢r sau dung thudc) |4 12,9//6,9 mmHg & nhirng bénh nhan
tang huyét ap nhe dén trung binh. Hiéu qua nay dat dinh trong 3 - 6 gidr. Khi danh gia hiéu qua théng
qua viéc theo ddi huyét 4p lién tyc 24 gidr, viéc két hop irbesartan 150 mg va 12,5 mg hydroclorothiazid
dung métlan/ngay lam giam hang dinh huyét 4p subt 24 giér voi viéc gidm huyét ap tm thu/tdm trrong
24 gi¢r so véi gia dugc 1a 15,8/10,0 mmHg. Khi do huyét &p lién tuc ngoai tri thi ty 1& day/ dinh ctia ham
lrgng 150/ 12,5 mg la 100%. Ty 1& day/ dinh khi do huyét 4p & canh tay tai phong kham 1a 68% vdi ham
Iugrng 150/ 12,5mg va 76% véi ham lugng 300/ 12,5 mg. Ngudi ta nhan thay tac dgng Ien huyét ap 24
gi& nay khdng kém véi hién twong ha huyét 4p qua mic & mere dinh va hdng dinh v& mirc an toan va
hiéu qua gidm huyét &p khi ding liéu mot 1an mdi ngay. &' nhirng b&nh nhan ma huyét ap khong dugc
kiém soat mét cach thich rng khi chi dung hydroclorothiazid, viéc két hep thém irbesartan giap l1am
gidm thém huyét &p tam thu/ tam trrong so véi gid duoc trung binh la 11,1/7,2 mmHg.

- Tac dong lam ha huyét ap cha irbesartan khi két hgip véi hydrociorothiazid xuét hién rd rét ké tir sau
khi ding liéu d4u tién va rd nhét 14 sau 1 - 2 tudin, va hiéu qua nay dat téi da sau 6 - 8 tuéin. Trong cac
nghién ctru cé theo ddi dai han, hiéu qua cta irbesartan/hydroclorathiazid dugrc duy fri subt hon 1
nam. Mac di khdng c6 nghién clru d3c biét, hign tweng huyét 4p doi nguoc khong thdy xay ra véi
irbesartan lan hydroclorothiazid.

-Tac dong cla sy két hop irbesartan véi hydroclorothiazid trén ty 18 tf vong va thuong tat khdng dwgc
nghién ciru. Cac nghién ctru dich t& hoc cho thay didu trj dai han véi hydroclorothiazid lam giam nguy
co tlr vong va thuong tat do bénh tim mach.

- Khéng c6 sir khac biét vé tudi va giti vé mat dap (ng voi thuéce. Khi irbesartan diing cung lic véi
hydroclorothiazid lidu thép (vi dy nhu 12,5 mg mét ngay) dap (g Ha huyét &p & bénh nhéan da den
twong ty nhw bénh nhan khdng phai da den.
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Pac tinh dwore dong hoc:

Irbesartan

- Hép thu: Irbesartan hap thu nhanh qua 6ng tiéu héa véi sinh kha dung ttr 60 — 80%. Thirc &n khéng
lam thay d&i nhiéu dén sinh kha dung cua thude.

- Phan bé: Thubc lién két véi protein huyét trong khodng 96%. Thé tich phan bé clia thubc khodng 53 -
93 |it. Ndng dd dinh trong huyét twong dat khodng 1 — 2 gier sau mot lidu ubng. Néng d6 thubce trong
mau dat trang thai can bang &n dinh sau 3 ngay ubng, véiliéu ding ngay 11an.

- Chuyén héa: Thubc chuyén hoa & gan nhd qua trinh lién hgp glucoronic va oxy hoa. Irbesartan dwoc
oxy hoa chti yéu qua xic tac clia isoenzym CYP2C9 clia cytochrom P,

- Théi trr. Irbesartan va cac san phdm chuyén hoé dugc dao thai qua mat va than. Sau khi uéng hodic
tiém tinh mach irbesartan danh diu béng "C, thdy khoang 20% lwgng thudc thai trir qua nuérc tidu,
phan con lai (khoang 80%) qua’ phan. Mot lugng nhé dudi 2% cia liéu dao thai qua nuéc tiéu dudi
dang khéng bién ddi. Théi gian ban thai clia thude 1a 11 — 15 gio.

Hydroclorothiazid

- Sau khi udng, hydroclorothiazid hp thu twong dinhanh, khoang 65— 75% lidu sir dung, tuy nhién ty
I& nay c6 thé gidm & ngurdi suy tim. Thirc &n c6 thé Iam gidm hép thu clia thube. Hydroclorothiazid tich
Iy trong hdng cau. 40 — 68% thudc lién két vai protein huyét tvong. Thudc thai trir chl yéu qua than,
phan I6n dwéi dang khong chuyén hba. Nira ddi clia hydroclorothiazid khoang 9.5 - 13 gi¢y, nhuwng cé
thé kéo dai trong trurérng hop suy than nén cin didu chinh lidu. Hydroclorothiazid di qua hang rao nhau
thai, phan bé va dat ndng dd cao trong thai nhi.

- Tac dung lgitiéu xuat hién sau khi ubng 2 gi®, dat tbi da sau 4 gitr va kéo dai khoang 12 gid.

- Tac dung chéng tang huyét ap xay ra chdm hon tac dung lgi tidu nhiéu va chi co thé dat dugc tac
dung day di sau 2 tuan, ngay ca véi liéu téi wu gitra 12,5 - 25 mg/ ngay. Didu quan trong can biét la tac
dung chéng ting huyét ap cla hydroclorothiazid thwérng dat dugce téi wvu & l&u 12,5 mg. Cac huéng
d&n didu tri va thir nghiém 1am sang hién déu nhin manh cin str dung lidu thap nhét va téi vu, didu d6
lam gidm dugc nguy co tac dung cé hai. VAn dé quan trong la phéi ché dl thoi gian dé danh gia sy dap
(rng clia co thé ddi véi tac dung ha huyét ap ctia hydroclorothiazid, vi tac dyng trén strc can ngoai vi
can phaico thdi gian méithé hién rs.

- Suy thén: O nhirng bénh nhén bj suy than hodc nhirng bénh nhan dang thdm tach mau, cac thong sé
dwoc ddng hoc clia irbesartan khong bj anh hwrdng dang ké. Irbesartan khéng bj thadm phan loai trir. &
nhitng bénh nhan c6 d¢ thanh thai creatinin < 20 ml/ phut, théi gian ban hdy thai trir cla
hydroclorothiazid tang dén 21 gid.

- Suy gan: O nhirng bé&nh nhan bj xo' gan nhe dén trung binh, cac théng sé dugc dong hoc clia
irbesartan khéng bj thay ddi dang ké. Cac nghién ciru da khéng dwoc thire hién & nhizng bénh nhan bi
suy gannang

QUY CACHPONG GOI

-Quy cach 1: Hop 2 vinhdm - PVC trang stra, vi 14 vién nén bao phim.

- Quy cach 2; Hop 3 vinhdm - PVC trang sira, vi 14 vién nén bao phim.

- Quy cach 3: Hpp 10 vinhém-PVC trng sira, vi 14 vién nén bao phim.

DIEU KIEN BAO QUAN, HAN DUNG, TIEU CHUAN CHAT LUQNG CUATHUOC

- Diéu kigén bao quan: Bao quan noi kho rao, tranh anh sang, nhiét do dudi 30°C, trong vi kin. Dé
thude ra khéi tAm nhin va tAm tay ctia tré em.

-Handung:

24 thang ké tir ngdy san xuét.

-Tiéu chuén chatlwgng: TCCS.

CO'SO'SAN XUAT

Céngty Cé phdn Dugc APIMED

-Dja chitry sé: 263/9 Ly Thudong Kiét, Phwéng 15, Quan 11, thanh phé H6 Chi Minh.

- Pia chi nha may: Buang N1, cum cdng nghiép Phi Thanh - Vinh Thanh, xa Vinh Thanh, huyén Nhon

Trach, tinh Bdng Nai. i d
Apins

HARMA




