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Rx — Thudce nay chi ding theo don thuic

IRBEMAC H 150
(Vién nén bao phim Irbesartan 150 mg + Hydrochlorothiazide 12,5 mg)
Dé xa tam tay tré em
Doc ky hieomg dén sir dung triueée khi ding

THANH PHAN CONG THU'C THUOC

MG&i vién nén bao phim ¢6 chira:

Thanh phén hoat chdf:  TIDESATLAN. ..........oviesirrisssessssssssssssssssssenssnsssass 150 mg
Hydrochlorothiazide.........ccceveeiruerneineineiennene 12,5 mg

Thamh phan G dige: Carboxymethyleellulose calcium (ECG-505), colloidal silicon dioxide

(Aeroul 200), povidon (Plasdonc K-29/32), sodium starch glycolate type A (Glycols), talc,

magnesium stearate (ngudn thuc vét), Opadry 11 Pink 32F84835 (thanh phén: hypromellose,

lactose monohydrate, titanium dioxide, polyethylene glycol 3000, iron oxide yellow, iron oxide

red).

DANG BAO CHE

Vién nén bao phim.

M6 ta dang bao ché: Vién nén bao phim mau héng dio, hinh oval, mét mit duoc dap “ML 34",

mit con lai nhin.

CHIi PINH

Vién nén irbesartan 150 mg va hydrochlorolhlazrdc 12,5 mg dugc chi dinh ding cho nhitng bénh

nhan ting huyét 4p (lang huyét ap nguyén phat), khi diéu tri riéng lé v6i irbesartan hoiic

hydrochlorothiazide ma van khong kiém soat dugc huyét 4p mot cdch thoa déng.

CACH DUNG, LIEU DUNG

Liéu ding

Vién nén irbesartan 150 mg va hydrochlorothluldc 12,5 mg ¢6 thé duge ding mét 1dn mdi ngay,

cung hodc khéng cung véi thic an. Lidu ding voi céc thanh phin riéng 1é (13 irbesartan va

hydrochlorothiazide) ¢ thé dugc khuyén ding.

Khi thich hop v& mit 1am sang ¢6 thé cin nhiic thay ddi trye tiép tir don tr liéu sang phédi hop cb

dinh:

- Vién nén irbesartan 150 mg va hydrochlorothiazide 12,5 mg ¢6 thé dugc dung & nhitng bénh
nhan khong kiém sodt dugc huyét 4p thoa dang véi hydrochlorothlamdc hodc irbesartan 150
mg don trj licu.

Khéng nén dung lidu cao hon 300 mg irbesartan/25 mg hydrochlorothiazide m6t 1An m&i ngay.

Khi can thiét, vién nén irbesartan 150 mg va hydrochlorothlazmc 12,5 mg c6 thé dugc dung cling
v&i thubce tri ting huyct ap khic (xem cdc phan Chdng chi dinh, Canh bdo va thén trong khi dimg
thude, Tiwong tdc va twong ky cia thude, va Dicge lire hoc).

Poi twong bénh nhin dic bu;f

Suy thgn: Do trong thanh phin thudc ¢6 hydrochlorothiazide, vién nén irbesartan 150 mg va
hydrochlorothiazide 12,5 mg khéng dugc khuy(,n dung cho bénh nhén r6i loan chirc ning thén
nédng (do thanh thai crcalmme < 30 ml/phit). Thudc loi tiéu quai duoc wu tién hon thiazide dbi véi
cdc bénh nhan nay. Khoéng cin didu chinh lidu & bénh nhén suy than c6 d6 thanh thai creatinine >
30 ml/phit (xem cac phin Chéng chi dinh, Canh bdo va thén trong khi ding thudc).

Suy gan: Vién nén irbesartan 150 mg va hydrochlorothiazide 12,5 mg khéng dugce chi dinh & bénh
nhén suy gan nang Thiazide nén duge sir dung thén trong 6 bénh nhén suy chirc ning gan. Khéng
can diéu chinh liéu Vién nén irbesartan 150 mg va hydrochlorothiazide 12,5 mg trong bénh nhan
suy gan nhe dcn trung binh (xem phin 4.3).

Nguwoi cao tubi: Khéng can diéu chinh lidu vién nén irbesartan 150 mg va hydrochlorothiazide
12,5 mg & ngudi cao tudi.

Tré em: Vién nén irbesartan 150 mg va hydrochlorothiazide 12,5 mg khong duge khuycn ding
cho tré em va thanh thiéu nién vi tinh an toan va hiéu qua chua duge thanh 18p. Khong c6 sin di
liéu.
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Cich diing: Dung bing dudmng ubng.

CHONG CHI DINH

Khéng duge dung Vién nén irbesartan 150 mg va hydrochlorothiazide 12,5 mg trong céc truong

hop sau:

- Qué min cam véi cac hoat chét hoiic vai bit ky ta duge nao ciia thude, hoiic cdc chit din xudt
sulfonamid khdc (hydrochlorothiazide la din xuét sulfonamide).

- 3 thang giita va cudi thai k¥.

- Suy thin ning (d6 thanh thai creatinine < 30 ml/phit).

- Hakali mau dai ding, tang calci mau.

- Suy gan nang, xo gan mat va i méat.

- St dung ddng thoi vién nén irbesartan 150 mg va hydrochlorothiazide 12,5 mg véi cdc san
phim c6 chia aliskiren ¢ bénh nhan dai théo dudng hodc suy thin (toc d6 loc cau thin (GFR)
<60 ml/phiit/1,73 m?) (xem phin Tuong tac, twong ky cua thube va Dic tinh dwoc lue hoc).

CANH BAO VA THAN TRONG KHI DUNG THUOC
Bénh nhan bi giim thé fich mdu - ha hayét dp: Vién nén irbesartan 150 mg va
hydrochlorothiazide 12,5 mg rét hiém khi gdy ra ha huyét &p triéu chimg ddi v6i bénh nhén ting
huyét ap khong c6 yéu 6 nguy co gy ha huyét dp khac. Ha huyét 4p triéu chimg c6 thé xuét hién
& nhiing bénh nhén b giam thé tich va/hogic giam natri do diing liéu phép loi tiéu manh, #n kiéng
han ché mudi, tiéu chay hoic 6i mira. Nhitng trudng hop nhu vy cin didu chinh trude khi bit diu
diéu tri bing vién nén irbesartan 150 mg va hydrochlorothiazide 12,5 mg. '
Hep djng mach thin - ting huyét dp do dpng mach thin: Ting nguy co ha huyét ap ning va suy
thén khi bénh nhan bi hep dong mach thén hai bén hodc hep dong mach cia mot than chirc ning
khi diéu tri v&i tic ché men chuyén hojic d6i khang thy thé angiotensin-I1. Mic dit khéng ¢ ghi
nhén, nhimg tdc dong tuong tu nhu vy nén dugc tién lidu trude khi diing Vién nén irbesartan 150
mg va hydrochlorothiazide 12,5 mg.
Suy thin va ghép than: Khi dung vién nén irbesartan 150 mg va hydrochlorothiazide 12,5 mg cho
nhiing bénh nhan suy thén, cin gidm sat dinh ky ndng d6 kali, creatinine va acid uric trong huyét
thanh. Chua c¢6 kinh nghiém nao lién quan dén viéc ding vién nén irbesartan 150 mg va
hydrochlorothiazide 12,5 mg cho nhiing bénh nhin méi ghép than. Khéng nén ding vién nén
irbesartan 150 mg va hydrochlorothiazide 12,5 mg cho nhitng bénh nhan suy thén niing (d6 thanh
thai creatinine < 30 ml/phiit). Téng uré huyét do thude lgi tiéu thiazide c6 thé xay ra & nhiing bénh
nhén suy chirc néing than. Khéng cin didu chinh lidu & nhiing bénh nhan suy than c6 da thanh thai
creatinine > 30 ml/phat. Tuy nhién, & nhitng bénh nhén suy thin nhe va trung binh (d6 thanh thai
creatinine > 30 ml/phit nhung < 60 ml/phut) su két hop liu ¢d dinh nay nén duge ding véi sy
than trong.

Suy gan: Céc thudc lgi tiéu nhém thiazide nén duge ding than trong & nhting bénh nhan suy chirc

niing gan hodc bénh gan tién trién, boi vi nhiing sur thay dbi nho ctia can bing nuée va dién giai co

thé nhanh chéng din dén hon mé gan. Chura ¢6 kinh nghiém 1am sang nao v& viée ding vién nén
irbesartan 150 mg va hydrochlorothiazide 12,5 mg ¢ nhitng bénh nhén suy gan.

Chitng hep van 2 1d va hep van dpng mach chii, bgnh co tim tic nghén phi dai: Ciing nhu cic

tdc nhén giy gifin mach khac, ddc bi¢t than trong dbi vé6i nhitng bénh nhan bi chiing hep van 2 14

hode hep van dong mach chii, hodc bi bénh co tim phi dai tic nghén.

Ting aldosterone nguyén phdf: Nhin chung nhitng bénh nhan ting aldosterone nguyén phat s&

khéng dap Gng véi thude ha huyét dp c6 téc dong irc ché hoat dong hé renin-angiotensin. Do do,

khéng nén ding vién nén irbesartan 150 mg va hydrochlorothiazide 12,5 mg.

Tdc dpng trén chuyén hod va npi tiét: Didu tri bing thiazide c6 thé 1am suy giam su dung nap

glucose. Bénh déi thao dudmg tiém 4n cé thé 16 1o trong thoi gian didu tri bing thiazide. Irbesartan

c6 thé gy ha dudng huyét, dic biét & bénh nhan déi thio dudng. O nhitng bénh nhan didu tri bin
insulin ho#ic cde thude diku tri dai thio dudmg, nén xem xét theo doi glucose huyét phit hop, c6 thé
céin thay dbi liéu insulin hoic thudc didu tri ddi thdo dudng.

Néng do cholesterol va triglyceride tiing c6 lién quan véi viée didu tri bing thubc loi tidu thiazide:

tuy nhién véi liéu 12,5mg trong vién nén irbesartan 150 mg va hydrochlorothiazide 12,5 mg,
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khéng co hoic tdc dong téi thiéu di duoc bbo cdo.

Ching tang acid uric méau c6 thé xudt hién hodic bénh gout ¢6 thé trim trong hon & mét sé bénh
nhén dung thiazide.

Sw mit cin bing chiit dién gidi: Ciing nhu bit ky bénh nhén nao ding thube loi tiéu, cin tién
* hanh theo doi dinh kv céc chit dién giai trong huyét thanh & nhting khoang thoi gian thich hop.
Cic thiazide, bao gdbm hydrochlorothiazide, c¢o thé gy thay déi hoic gdy mit can bing dién giai
(ha kali huyét, ha natri huyét, nhiém kiém ha clorua huyét). Cac dAu hiéu béo trude cia sur mat cin
bﬁng nude va dign giai 1a khoé miéng, khat nude, suy nhuge, hén mé, ngu ga, bdn chén, dau co
hoiic chudt rit, moi co, ha huyét ap, thiéu niéu, tim dép nhanh, va ri loan da day-rudt nhu budn
nén hodc ndn.,

Mic di ha kali huyét c6 thé xay ra khi ding thude loi tidu thiazide, khi didu tri dong thoi véi
irbesartan c6 thé 1am giam bét viéc ha kali huyét do thudc loi tidu gy nén. Nguy co ha kali huyét
la rét 16n ddi v6i nhitmg bénh nhén xo gan, bénh nhan dang trong giai doan tiéu nhidu, bénh nhén
in uéng thiéu chit dién giai va bénh nhan diéu tri ddng thoi véi corticosteroid hodic ACTH. Ngugc
lai, tang kali huyét cling c6 thé xay ra do irbesartan chira trong thanh phin ctia vién nén irbesartan
150 mg va hydrochlorothiazide 12,5 mg, nhét 1a bénh nhan suy than va/hoic suy tim, va dai thdo
dudng. Khuyén céo theo doi kali huyét thanh & bénh nhén ¢ nguy co. Nén thén trong khi diing
ddng thoi thube loi tiéu gitt kali, chit thay thé b6 sung kali hofic mudi chita kali v&i vién nén
irbesartan 150 mg va hydrochlorothiazide 12,5 mg.

Khéng c6 biing chimg riing irbesartan lam giam hofc ngin ngira viéc giam natri huyét do thudc loi
ti€u gdy ra, Nhin chung sy thiéu hyt cloride 1a nhe va khéng can phai diu tri.

Céc thiazide co thé lam suy giam sw bai tiét calci niéu va lam ting nhe calci huyét thanh khéng
anh hudng céc r6i loan chuyén hoa calci. Tang calci huyét ding ké c6 thé 1a ddu hiéu ciia cudng
tuyén cn gidp tiém 4n. Nén ngung dung céc thiazide trude khi tién hanh céc xét nghiém v& chite
ning tuyén cén giap.

Céc thiazide con lam ting bai tiét magnesi qua nuédc tiéu, din t&i ha magnesi mau.

Lithi: Khong khuyén céo phdi hop lithi va vién nén irbesartan 150 mg va hydrochlorothiazide 12,5
mg.

Thik nghi¢m chong doping: Hydrochlorothiazide c6 trong thudc ndy c6 thé 1am cho cac két qua
thir nghiém chéng chit kich thich duong tinh.

Téng qudt: Cac bénh nhén c6 truong lwc mach mau va chire néing than phy thude chii véu véo hoat
dong cuia hé théng renin-angiotensin-aldosteron (vi du nhur céc bénh nhén suy tim sung huyét trAm
trong hoiic bénh than, bao gdm ca hep déng mach than), diéu tri v&i chit tc ché men chuyén hoic
ddi khéng thu thé angiotensin-II 13 chét c6 anh huéng dén hé théng nay c6 thé gy ra ha huyét 4p
céip tinh, ting uré huyét, thiéu niéu, hodc suy than cép hiém gip. Ciing nhu véi bt ky thude diéu
tri ting huyét ap nao, su giam huyét 4p qua mitc ddi véi bénh nhén bénh tim thidu méu cuc bé ¢
thé dén dén nhéi mdu co tim hofic dét quy.

Phan g di img vdi hydrochlorothiazide cé thé xudt hién & nhitng bénh nhén c6 hoidc khong c6
tién sir di ing véi thube hodc hen phé quan, nhung thutmg cé khuynh hudng xay ra & nhiing bénh
nhén c6 tién st nhu véy.

Bao phat hoic kich hoat lupus ban d6 toan than duoc bao cdo dbi véi bénh nhan ding céc thude loi
tiéu thiazide.

Céc trudmg hop phan ting nhay cam véi dnh sdng di duoc bdo cdo véi cdc thude loi tidu thiazide.
Néu xdy ra phan (ing nhay cam v&i 4nh sdng trong qua trinh didu tri, khuyén céo dirng didu tri.
Néu viéc tai diéu tri bing thiazide dugc coi la cdn thiét, khuyén cdo bio vé cdc phin phoi nhiém
v&i dnh sang hodic tia UVA nhén tao.

C6 thai: Khdng nén dung chat dbi khang thu thé angiotensin 11 (AIIRAs). Trir khi AIIRA duoc coi
4 cin thiét, bénh nhén dy dinh mang thai nén chuyén sang diéu tri ting huyét dp thay thé ma da
dugc cdng bd 13 an toan sir dung & phu nif ¢6 thai. Khi phét hién c6 thai, dimg di¢u trj bing ATIRA
ngay l4p tic, va néu phit hop, sir dung bién phép thay thé.

Tran dich mang d¢m, cgn thi cip tink va bfnh ting nhin dp géc déng cap tinh thie phit: Céc
thu6e sulfonamide hodic din xuét sulfonamide cé thé gdy ra mot phan (mg dic biét, din dén tran
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dich mang dém véi khiém khuyét thi truong, can thi thodng qua va tang nhan ap goée dong clp
tinh. Hydrochlorothiazide 1a mot sulfonamide, cho dén nay chi c6 cac trurdng hop riéng 1é vé bénh
tiing nhén dp géc déng cip tinh duoc bdo cdo voi hydrochlorothiazide. Céc triéu chirng bao gém
khai phat cap tinh tinh trang giam thi lue, dau mét va thuong xay ra trong vong vai gid dén vai
tuan sau khi bét diu dung thude. Ting nhin ap goc dong cép tinh khéng duge diéu tri ¢é thé din
dén mét thj lye vinh vién. Céch diu trj chinh la ngimg sir dung thuéc cang nhanh cang t6t. Cac
phuang phép didu tri y té hoic phau thudt kip thoi co thé cin duoc xem xét néu ap luc ndi nhan
van khong duge kiém soat. Céc yéu tb nguy co phat trién bénh tang nhan ap géc déng cép tinh c6
thé bao gom tién sir di mg véi sulfonamide hoic penicillin.

Td dugc:

Natri: Thudc 6 chira dudi 1 mmol natri (23 mg) mdi vién, cé thé coi la “khéng chia natri”.
Lactose: Thude ¢6 chiia lactose monohydrate, bénh nhén co cdc vin d& di truyén hiém gip vé
khong dung nap galactose, thiéu latase tdng holic kém hép thu glucose-galactose khong nén ding
thudc nay.

Ung thu da khing (¢ bio hic 1é: Tiang nguy co ung thu khong € bao héc t6 (NMSC) [ung thur
biéu m6 té bao ddy (BCC) va ung thu biéu mé té bao vay (SCC)] véi lidu tich Iy gia ting ctia
néng d6 hydrochlorothiazide di duoc quan sit trong 2 nghién ciru dich 1€ hge dya trén Co quan
ding ky ung thu quéc gia Pan Mach.

Céac phan ting nhay cam véi dnh séng cua hydrochlorothiazide co thé hoat dong nhur mot co chit
bat kha thi cho NMSC.

Bénh nhén diing hydrochlorothiazide nén dwgc théng béo vé nguy co NMSC va nén thudng xuyén
dugc kiém tra da cho bat ky ton thuong méi va béo céo kip thoi bit ky tén thuong da déng ngor.
Céc bién phap phong ngira c6 thé nhu han ché tiép xtic voi anh sang mat trdi va tia UV va, trong
trudng hop phoi nhi€m, nén chi din bio vé diy du dé gitip bénh nhan c6 kha ning bao gbm kiém
tra md hoc cua sinh thiét.

Viéc sir dung hydrochlorothiazide ciing c6 thé cin duoc xem xét lai & nhitng bénh nhan di bi
NMSC trudc do.

Dic tinh cip trén hé hip: Mot vai trudmg hop rét hiém gip déc tinh ho hép cip nghiém trong, bao
gbm hoi chimg suy hé hdp cfp tinh (ARD) da dugc bdo cdo sau khi sir dung hydrochlorothiazide.
Phi phéi thudmg xudt hién trong vong vai phit hodic gidr sau khi ding hydrochlorothiazide. Khi
khéi pht, cdc trigu chiing bao gbm khé thd, sbét, suy phdi va ha huyét ap. Néu chén dodn nghi nges
ARD, nén ngimg st dung vién nén irbesartan 150 mg va hydrochlorothiazide 12,5 mg va ap dung
bién phép diéu tri thich hgp.

Khéng nén dung hydrochlorothiazide cho nhiing bénh nhan truéc diy da timg bi ARDS sau khi
dung hydrochlorothiazide.

SUDUNG THUOC CHO PHU NU CO THAI VA CHO CON BU

Phu nii cé thai

Cic khdng thu thé angiotensin II (AIIRAs)

Viée sir dung cdc AIIRA la khong khuyén cdo trong 3 thang dau thai ky. Chéng chi dinh st dung
AIIRA trong 3 thang giita va 3 thang cudi thai ky.

Bing chiing dich (€ lién quan dén quy co gy quéi thai sau khi tiép xic véi thube tic ché men
chuyén trong 3 théng diu cta thai ky vn chua duge két luan; tuy nhién khong thé loai triy su gia
tdng nhé trong rii ro. Mic du khéng cé dir liéu dich t& hoc kidm soat vé nguy co véi thube dbi
khéng thy thé angiotensin 11 (AIIRAs), nhimg rii ro tuong tu c6 thé tdn tai ddi v6i nhém thude
nay. Trir khi viéc tiép tuc didu trj bing AIIRA dugc coi 1A cin thiét, bénh nhan c6 k& hoach mang
thai nén dugc diéu tri thay thé bang thudc trj ting huyét ép da duoc thiét 1ap hd so an toan dé st
dyng trong thai ky, Khi chin dodn c6 thai, nén ngimg diu tri bing AIIRAs ngay lap tic va néu
cin, nén bat diu didu trj thay thé.

Piéu tri bing ATIRAs tir sau théng thir 3 cia thai ky duge biét 13 gdy ddc cho ngudi (giam chic
néng thén, thiéu bi, chdm phit trién so) va ddc tinh & tré so sinh (suy thén, ha huyét 4p, ting kali
mau). Néu da ding AIIRAs tr 3 théang thir 2 cia thai ky, nén siéu 4m kiém tra chic nang thin va
hdp s0. Tre so sinh ¢6 me da dung AIIRA nén dugce theo doi chiit ché vé ha h}_lYét._ ap.
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Hydrochlorothiazide

C4 it kinh nghiém véi hydrochlorothiazide ddi v&i phu nit ¢é thai, déc biét la trong 3 thang dau.
Nghién ctru trén dong vat 1a khong di. Hydrochlorothiazide qua duge nhau thai. Dya trén co ché
tic dong duge ly cua hydrochlorothiazide, viée sir dung trong 3 thang giita va cudi co thé anh
huéng dén twéi mau nhau thai va c6 thé gdy ra anh huong dén thai nhi va tré so sinh nhu vang da,
rbi loan cdn bing dién giai va giam tiéu cau.

Hydrochlorothiazide khong nén dugc sir dung cho phit né trong thoi ky mang thai, tang huyét ap
thai ky hoic tién san gidt do nguy co giam thé tich huyét lwong va giam tuéi mau nhau thai, khéng
¢ lgi cho qud trinh bénh.

Hydrochlorothiazide khéng nén duge sir dung cho phu nit mang thai bj ting huyét ap nguyén phat
trir trudmg hop rat hiém la khong thé dung thudc diéu tri khéc.

Vi vién nén irbesartan 150 mg va hydrochlorothiazide 12,5 mg ¢4 chira hydrochlorothiazide, thudc
khéng dugc khuyén ding trong 3 thang diu tién cia thai ky. Viée chuyén sang mét phuong phap
diéu tri thay thé phit hop nén duoc thyue hién trude khi ¢6 ké hoach mang thai.

Phu nir cho con bi

Ciic khdng thu thé angiotensin IT (AIIRAs)

Do khéng c6 thong tin vé viée st dung vién nén irbesartan 150 mg va hydrochlorothiazide 12,5
mg ¢ phu nit cho con bi, khéng khuyén cdo sit dung va nén dugc thay thé bing céc phuong phap
diéu tri da duoc cOng bb an toan st dung cho phu nit cho con b, dic biét 12 khi tré b me 1 tré so
sinh hoiic sinh thiéu thang.

Hydrochlorothiazide

Hydrochlorothiazide tiét vao stta me v6i lugng nho. Cac thiazide & lidu cao gly lgi tiéu manh c6
thé Gc ché san xuft sita. St dung vién nén irbesartan 150 mg va hydrochlorothiazide 12,5 mg
khéng dugc khuyén cdo. Néu sir dung vién nén irbesartan 150 mg va hydrochlorothiazide 12,5 mg
cho phu nit cho con b, nén gifr liéu thip nhat ¢6 thé.

Kha niing sinh sian

Irbesartan khong c6 tic dong trén kha niing sinh san & chudt duge diéu tri va con cta chiing @ lidu
c6 thé gay doc tinh trén cha me.

ANH HUONG TREN KHA NANG LAI XE, VAN HANH MAY MOC

Dua trén déc tinh dugc luc hoc, vién nén irbesartan 150 mg va hydrochlorothiazide 12,5 mg it kha
ndng anh hudng khd ning l4i xe va van hanh may méc. Khi l4i xe hodc vén hanh may moc, nén
luu ¥ réng thinh thoang c6 thé chong miit hoic mét moi trong qua trinh diéu trj tang huyét ap.
TUONG TAC, TUONG KY CUA THUOC

Cic thube diéu trj ting huyét dp khdc: Hicu qua tri ting huyét ép ctia vién nén irbesartan 150 mg
va hydrochlorothiazide 12,5 mg c6 thé ting thém khi ding kém véi cdc thubc tri tang huyét ap
khdc. Irbesartan va hydrochlorothiazide (v6i lidu dén 300 mg irbesartan/25 mg
hydrochlorothiazide) c6 thé phéi hop an toan véi céc thude tri ting huyét ap khac bao gdm thude
chen kénh calci va chen béta-adrenergic. Didu tri v6i thuée loi tiéu 1idu cao trude cé thd din dén
sw mt dich nhi¢u va nguy co ha huyét 4p khi bit diu didu tri vai irbesartan ¢6 hoiic khong ¢6 kém
thudc lgi tiéu thiazid trir khi sw mét dich nhidu da dwgc didu chinh,

Cic sin phim c6 chita aliskiren hodc chiit e ché ACE: Dit licu thir nghiém 1&m sang da cho
thay sw tic ché kép ciia hé théng renin-angiotensin-aldosterone (RAAS) théng qua viée sir dung két
hop céc thuée e ché men chuyén, thude e ché thy thé angiotensin II hoic aliskiren c6 lién quan
c6 lién quan vdi téc dung khéng mong muén nhu ha huyét ap, ting kali mau va gidm chic ning
than (bao gém ca suy than cp) xay ra vai tin sudt cao hon so véi viée sir dung mét loai tic dong
trén RAAS duy nhit.

Lithi: Sy ting c6 hoi phuc ctia ndng dé lithi huyét thanh va doc tinh dé dugc bdo cdo trong thoi
gian st dung lithi ciing véi chét Gc ché men chuyén. Ngoai ra do thanh thai thén cua lithi bi giam
bat boi thiazide do dé nguy co doc tinh ciia lithi 6 thé ting thém véi vién nén irbesartan 150 mg
va hydrochlorothiazide 12,5 mg. Nén than trong khi ding chung lithi va vién nén irbesartan 150
mg va hydrochlorothiazide 12,5 mg va theo dai cin than ndng db lithi huyét thanh.

Cic thubc anh huwdng dén kali: Thc dong giy mit kali cia hydrochlorothiazide dugc giam thiéu
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do tac dong git kali cua irbesartan. Tuy nhién, tac dong nay cia hydrochlorothiazide trén kali
huyét thanh c6 kha nang xay ra khi dung phdi hop céc thudc khac gay mat kali va ha kali huyét (vi
du nhu thude loi tiéu bai tiét kali niéu, thudc nhuan trang, amphotericin, carbenoxolone, natri
penicillin (f‘) Nguoc lai, dua trén kinh nghtem cua viéc dung cac thude khéc lam anh hlrr;rng, dén
hé thong, renin-angiotensin, dung chung vai cac thude loi tiéu gitr kali, bd sung kali, cac mudi thay
thé 6 chira kali hoidic c¢de thube khdc cé thé ting mic d§ kall huyet thanh (nhu natri heparin) c6
thé lam ting kali huyét thanh. Khuyén céo theo dai diy du ndng d6 kali huyét thanh & nhirng bénh
nhan co n 1guy co.

Cdc thude bi anh huwdng bai sw roi loan kali huyét thanh: Viéc theo dsi dinh ky kali huyel thanh
duoc khuyt:n cao khi diing vién nén |rbcsarlar| 150 mg va hydrochlorothiazide 12,5 mg ddng thoi
v6i cdc thude bi anh huémg boi sy réi loan kali huyét thanh (nhu céc digitalis glycoside, thuc
chong loan nhip).

Thubc ching viém khang steroid: Khi dung céc chét di khang angiotensin 11 ddng thoi véi thude
chéng viém khéng steroid (thuoc tic ché chon lgec COX-2, acetylsalicylic acid (> 3/ngay) va
NSAID khéng chon loc), ¢ thé lam suy giam tac dung ha huyét ap.

Ciing nhu céc thude tic ché men chuyén, w dung dong thoi cac thude dbi khing angiotensin I va
NSAID c6 thé dén t&i ting nguy co lam x4u di chic ning thin, bao gdm c6 thé suy than chp va
tang kali huyét thanh, dic biét & nhimng bénh nhén cé chuc nang than kém trudce d6. Thén trong véi
su két hop nay, dic biét & ngudi cao tudi. Bénh nhan can duge bé sung nuée diy di va xem xét
theo ddi chirc néing than sau khi bét dau didu tri dong thai, va dinh ki sau do.

Repaglinide: Irbesartan c6 kha ning (rc ché OATPIB1. Trong mdt nghién ciru l4m sang, dd c6 bao
céo rang irbesartan lam ting Cmax va AUC ciia repaglinide (co chat cia OATP1B1) tuong tng 1,8
lan va 1,2 l1an, khi ding 1 gid trudge khi dang repaglinide. Trong mat nghlcn clru khdc, khéng c6
twong tac duge dong hoc lién quan di dugce béo céo, khi 2 thuéc diing déng thdi. Do d6, c6 thé cin
phai diéu chinh liéu céc thude diéu tri dai thao dudmg nhur repaglinide.

Ciic théng tin khdc vé twong tdc ciia irbesarfan: Trong mot nghién ciru 1dm sang, duge dong hoc
cua irbesartan khéng bi anh hudng boi hydrochlorothiazide. Irbesartan duge chuyén héa chii yéu
bdi CYP2C9 va & mic thép hon bai su glucuronide héa. Khong c6 tuong tac duge dong hoc hoiic
duge lyc hoe dang ké duoc quan sat thay khi diing irbesartan ddng thoi voi wafarin, mét thude bi
chuyén héa bdi CYP2CY. Téc dong cia chét cam wing CYP2C9 nhu rifampicin trén duge dong hoc
cua irbesartan chua duge dénh gid. Duge dong hoc cua digoxin khong bi thay déi khi diing ciing
v6i irbesartan.

Cic thdng tin khdc vé twong tic ciia hydrochlorothiazide: Khi ding ddng thdi, cdc thude sau cé
thé tuong tc voi cac thude loi tiéu thiazide.

Alcohol (rugu): Kha ning gly ha huyét ap tu the

Cdc thude diéu tri ddi thdo diecng (dwong udng va insulin): C6 thé cAn didu chinh lidu cua cic
thudc tri d4i théo dudng;

Cdc Cholestyramin va C o!evt:pni resins: Su hip thu hydrochlorothiazide kém di khi ¢6 su hién
dién ctia cac nhya trao dbi anion. Nén ubng vién nén irbesartan 150 mg va hydrochlorothiazide
12,5 mg it nhét 1 gior dén 4 gitr sau khi dung céc thube nay.

Cédc corticosteroid, ACTH: Mét dién giai, diic biét ha kali huyét;

Cdc digitalis glycoside: Thiazide gy ra ha kali huyét hodic ha magnesi huyét 1am d& khai phat
loan nh;p tim gy ra boi digitalis;

Cac thuée chong viém khong steroid: Cac thubc khang viém khong su,rmd ¢ thé lam glém loi
tiéu, giam bai tiét natri niéu va giam tic dong ha huyét ap ciia thude loi tiéu thiazide & mot sé bénh
nhén;

Cdc amine ting huyet dap (nhue noradrenalin): Téc déng ctia cic amin ting huyét p cé thé bj giam
di, nhung khéng du dé ngin can viéc sir dung ching;

Cac thuoc gidn co van khong khir cuc (nhir tubocurarin): Hydrochlorothiazide 1am ting tic ddng
g:an co van khong khu cyre;

Thude tri bénh gout: Cén diéu chinh lidu cac thudc tri bénh gout bai vi hydrochlorothiazide c6 thé
lam ting acid uric huyét thanh. C6 thé cin tang liéu dung probenecide hoic Sulf‘npyra?on Diing
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két hop voi thude lgi tiéu thiazide 6 thé tang ti 1é phan (mg qua man véi allopurinol;

Cdc mudi calei: Thubc loi tidu thiazide c6 thé 1am ting calci huyét thanh do lam giam bai tiét
calci. Néu phai b sung calci hodc céc thude giir calci (nhu liéu phap vitamin D), ndng dé calci
huyét thanh cin duoc theo doi va diéu chinh liéu calci cho phit hop;

Carbamazepine: Dung ddng thoi carbamazepine va hydrochlorothiazide c6 lién quan dén nguy co
ha natr huyét triéu chiing. Theo dai dién giai trong qua trinh dimg ddng thdi. Néu c6 thé, nén sir
dung nhém thude loi tiéu khac;

Cdc twong tdc khde: Thiazide 1dm gia ting tac dong ting dudng huyét ciia cdc chét chen béta va
diazoxide. Cac chét khéng cholinergic (nhu atropine, beperiden) ¢6 thé lam ting sinh kha dung ctia
cac thude loi tiéu loai thiazide do 1am giam nhu dong da day rudt va téc do lam rong da day. Céc
thiazide ¢6 thé lam ting nguy co cia cdc tic dung khong mong mudn gy ra boi amantadine.
Thiazide c6 thé lam giam bai tiét qua thin cdc thudc doc té bao (nhu cyclophosphamide,
methotrexate) va lam tiing cuong tac dong tc ché y.

TAC DUNG KHONG MONG MUON CUA THUOC

Dang phoi hop irbesartan/hydrochlorothiazide

Trong s& 898 bénh nhin ting huyét ép dwoc ding nhidu lidu irbesartan/hydrochlorothiazide
(khoang: 37,5 mg/6,25 mg dén 300 mg/25 mg) trong cac thir nghiém kiém sodt gia duoce, 29.5%
bénh nhén gip cac tac dung bét loi. Cac tac dung bét loi duge bao céo phd bién nhét 1a chong mat
(5,6%), mét méi (4,9%), noén/budn nén (1,8%) va tiéu bat thuomg (1,4%). Ngoai ra, ting nito ure
méau (BUN) (2,3%), creatine kinase (1,7%) va creatinine (1,1%) ciing thudng duoc théy trong céc
thu nghiém.

Bang 1 dua ra céc tac dung khdng mong mudn quan sat duge tir bdo cdo tr phat va trong thur
nghiém lam sang c6 kiém sodt gia duoe. )

Tén sudt cua cac tdc dung khong mong muén liét ké dudi day duge xic dinh theo quy wdc sau: rat
thudmg gp (= 1/10), thuong gép (= 1/100 dén < 1/1.000), it gip (= 1/1.000 dén < 1/100), hiém géip
(= 1/10.000 dén < 1/1.000), rat hiém gép (< 1/10.000), khéng r& (khong thé wde tinh duge tan suat
tir dit liéu 6 sin). Trong mai nhém tén s, tac dung khéng mong mudn duoc trinh bay theo thit tu
giam din do nghiém trong.

Bang 1: Tac dung khéng mong mudn trong céc thir nghiém c6 kiém sodt gia duoc va bao cdo tu
phat
g g Tang nito ure mau (BUN), creatinine va creatine

Xét nghiém Thuomg gip | o8] e

It giip Giam kali va natri huyét thanh
R&i loan tim it giip Ngat, ha huyét dp, nhip tim nhanh, pht

Thuong pdp | Chéng mét
R&i logn hé thén kinh [Tt gaip Ha huyét ap tu thé

Khong ro Pau diu
R(‘f)i logn tai va tai trong | Khong rd U tai
R&i loan ho hap, nguc va n ~
trung thit P, Ng Khong ré Ho

Thuong gip | Non, budn non
R&i loan tiéu héa It gap Tiéu chay

Khong rd Kho tiéu, roi loan vi gidc

Thuong gip | Tiéu tién bét thuong
Réi loan thin va tiét nigu Khého 13 Suy giam chic ning thin bao gdm ca trudong hop suy

16ng 1o Pl o
than & bénh nhén co nguy co

R&i loan co xuong va mo | It glip Sung céc chi (ban tay, ban chin)
lién két . Khéng 16 DPau khap, dau co
;{izlhlgz_];l:ﬁc;lgmycn hiava Khoéng ré Tang kali méu
Rdi loan mach mau Khoéng ré Po bung mat
ROi loan toan thin va tai | Thuong gap | Mét moi |
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noi dung thuoe

Phin ting qua mén nhu phi hach, phét ban, ndi may

R&i loan hé mién dich Khéng ro
day
‘. L it gap Vang da
RO} Ipgn gan milt Khéng rd Viém gan, bat thuong chiic ning gan
ROl Jops higainh sin-va Khong rd Réi loan chiic ning tinh duc

tuyén vi

Thong tin thém yé tieng thanh plmn ngoai cac tdc dung khong mong mudn Ilét ké ¢ trén ddi san
pham phdi hop, céc téc dun;, khéng mong mubn trude ddy d duge bio cdo véi tirng thanh phin co
thé gap phai dbi vai vién nén irbesartan 150 mg va hydrochlorothlamdc 12,5 mg. Bang 2 va 3 dudi
day liét ké cic tac dung khéng mong mudn da dugc bdo cdo véi timg thanh phén cia vién nén
irbesartan 150 mg va hydrochlorothiazide 12,5 mg.

Bang 2: Tdc dung khéng mong mudn di duoc béo cdo véi irbesartan

Ri loan médu va hé bach

huyét Khong ré Giam tiéu ciu

Réi loan toan thén va tai i D _

vi tri diing thude tgdp ARIEC

R6i loan hé mién dich Khong ro Phan ting phan vé bao gdm ca soc phan vé

Bang 3: Téc dung khéng mong mudn di duge bdo cio vai hydrochlorothiazide

Mat can bang dién giai (bao gdm ha kali va natri

Xét nghiém Khéng ro mflu) tang acid uric méu, glucose niéu, ting dudng
huyct tang cholesterol va trlgl}.'ccnde

R6i loan tim Khéng rd R&i loan nhip tim

Réi loan méu va hé bach Thicn méu bat sin, suy tiy xwong, gidm bach

byt : Khéng rd c{mf'rn.a‘t bI_ilE:Rh cau hat, thieu mau tan huy¢t, giam bach
cau, giam tieu cau

Roi loan hé than kinh Khéng rd Chéng mit, di cam, dau dau nhe, bon chén

Réi loan milt Khéng 18 Nhin mé thodng qua, vang mit, cin thi cap tinh va

tang nhan ép géc dong thlr cép, tran dich mang dém

Ro6i loan hé hép, nguc va

Rét hiém giip

Hoi chiing suy hd hap cap (ARDS)

trung thét Khoéng r6 Suy hé hép (bao gdm viém phdi va phi phdi)

25 S . - Viém tuy, chan in, ti€u chay, tdo bdn, klch trng da
e e ' ERg 15 day, viém tuyen nuée bot (sialadenitis), in mit ngon
R&i loan than va tiét niéu | Khong ro Viém thén k&, r6i loan chiic néng théin

) Phan ting phan v¢, hoai tir biéu bi nhiém ddc, viém
Réi loan da va md dudi Khéne 18 mach hoai tLr (viém mach mau, viém mach dudi da),
da & phan {ing gibng lupus ban dé da, phan Gng nhay cam

vai anh sdng, phat ban, may day

¥
I.{?l 1('?_“ Sa RN Ym0, Khong ro Yéu co, chudt riit
lién két '

R6i loan mach Khong rd Ha huyét ap tu thé

R&i loan toan than va tai o - £

vi tri diing thubc Khéng ro 8ot

Roi loan gan-mat Khéng rd Ving da (vang da (r mt trong gan)

R6i loan t4m thin Khéng rd Tram cam, rdi loan gific ngi

Khéi u lanh tinh, &c tinh

va khéng xéc dinh (bao | Khong 15 Ung lhu da khéng phai té bao hic t& (ung thu biéu

gém u nang va polyp)

mo té bao day va té bao vay)

Ung thu da khong phii té bao hiic t6: dya trén dir lidu co sin tir nghién ctu dich (€ di quan sét

thay su lién quan phu thude liéu tich liy ciia hydrochlorothiazide va NMSC.

. .l'n .
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Téc tac dyng khong mong mudn phu thude lidu cia hydrochlorothiazide (ddc biét la réi loan dién
giai) ¢o thé tang 1én khi do liéu hydrochlorothiazide.

QUA LIEU VA CACH XU TRI

Khéng c6 théng tin cu thé vé diéu tri khi s dung qud liéu vién nén irbesartan 150 mg va
hydrochlorothiazide 12,5 mg. Bénh nhan nén duge giam sat chit chg, va nén didu trj tridu chirng
va hd tro. Viée xit ly phu thude vao thoi gian tir lGc uong vao va su tra Am trong cua cdc triéu chimng.

Céc phuong én xtr tri bao gdbm gay nén va/hoic rira da day. Than hoat ¢6 thé dugc si dung trong
didu tri qua liéu. Cac chét dién giai va creatinine huyét thanh nén dugc theo ddi thudng xuyén.

Néu ha huyét ap xay ra, bénh nhén nén dwoc dit & tu thé ndm ngira, nhanh chéng bt nude va dién
giai.

Nhiing biéu hién ¢é thé duoc nght 1a do qud liéu irbesartan 13 ha huyét dp va tim dép nhanh; nhip
tim chim ciing c6 thé xay ra.

Quéd liéu hydrochlorothlazldc hleu hién bing mét chit dién giai (glam kali huyét, giam clorid
huyét, giam natri huyet) va sy mét nuée do loi tiéu qua mic. Cic diu hlcu va triéu ching thudng
giip nhét ctia qua lidu 13 budn nén va ngd ga. Ha kali huyét 6 thé din dén co rat co vafhoau lam
ning hon loan nhip tim néu két hop véi viéc ding céc digitalis glycoside hodc mét s6 thube chon;_,
loan nhip.

Irbesartan khéng dwoc loai bé bing thim tach mau. Miic d6 loai hydrochlorothiazide bai sy thdm
tach mau thi chua r8.

PAC TINH DUQC LUC HQC

Nhém duoe 1j: d6i khang angiotensin 1, dang phdi hop. Méa ATC: CO9DA04.

Co ché tic dung

Vién nén irbesartan 150 mg va hydrochlorothiazide 12,5 mg 13 két hop ciia mot doi khang, thy thé
angiotensin-II, irbesartan, va mot thude loi tiéu thlazuic, hydrochloruthlamde Sur két hop clia cic
thanh phin nay tao ra hiéu qua chéng ting huyét 4p, 1am giam huyét ap & mét mirc do tot hon so
v&i khi diung riéng 1é tirng thanh ph?m

Irbesartan 12 mét thude ding dudng ubng co tac dung d6i khang chon loc trén thu thé angmtensm—
I (ph4n nhdm AT). Thube chin toan bd tic dong clia angiolensm-ll qua trung gian thu thé AT
bat ké ngudn gbc hojyc dudng tdng hop cia angiotensin-Il. Pi khang chon loc thy thé cia
angiotensin-II (AT)) 1am ting ndng dt?: renin va angiotensin-II, lam glam nong d6 aldosterone
huyét twong. Nong d6 kali trong huyét thanh khong bi anh hucmg dang ké bai irbesartan véi liu
khuyén cdo trén nhing bénh nhin khong c6 nguy co mat cin bing dién gidi. Irbesartan khéng trc
ché men chuyén (kininase-IT) 12 men tao ra angiotensin-II va ld men tdc dong 1én sy thodi giang
cua bradykinin thanh cdc chét chuyén hoa bét hoat. Irbesartan khéng cin phai chuyén thanh céc
chit chuyén héa dé c6 tic ddng nay.

Hydrochlorothiazide 13 mét thude Igi tiéu nhém thiazide. Co ché chong tan;: huyét 4p cia nh6ém
loi tiéu thiazide khéng dugc biét rd. Thiazide tic dong trén co ché tai hap thu dién giai tai ong
than, tryc tiép 1am ting thai trir natri va chloride véi lugng gin trong ducmg nhau. Tac dong cua
hydrochlorothiazide 1am giam thé tich huyét twong, ting hoat tinh renin huyet twong, ting bai tiét
aldosterone kéo theo lam ting mét kali va bicarbonat, lam giam kali huyét twong. C6 1& thong qua
tc dong chen hé théng renin-angiotensin-aldosteron, viée ding dong thiri véi irbesartan gitp khéc
phuc viée mit kali do céc thube loi tiéu ndy. Khi ding hydrochlorothiazide, tic dung lgi tiéu kheoi
phat lrong vong 2 gidy, va dat mic cao nhit trong vong 4 gitr va kéo dai khoang 6-12 gid.

Viée két hop hydmchlorothlﬂldc va irbesartan tao ra viée giam huyét 4p véi hiéu ung cong lién
quan liéu ding trong khoang litu diéu tri. Viéc thém 12,5 mg hydmchloroth]a?ldc vao 300 mg
irbesartan 1 1dn/ngay & bénh nhén khong kiém soat huyét ap day di bang 300 mg irbesartan don
doc cho két qua ha thém huyét 4p tdm truong 6,1 mmHg (sau 24 gio ding thuf)c) so v&i nhom d6i
chung yia duoe. Su két hop 300 mg irbesartan va 12,5 mg hydrochlorothiazide dén dén giam huyét
&p tdm thu/tam truong 1én dén 13, S/I 1,5 mmHg so vé&i gia duge.

Dit liéu lam sang han ché (7 trong s6 22 bénh nhan) cho thiy bénh nhan khong duge kiém soat voi
lidu 300 mg/12,5 mg co6 thé dap ung khi ting lidu 1én 300 mg/25 mg. O nhitng bénh nhén nay, tic
dung ha huyét ap ting dén dwoc ghi nhan cho ca huyét ap tam thu (HATT) va huyét ap tAm truwong

o/ O\ Trang 9/



https://trungtamthuoc.com/

(HATTY) (ldn lugt la 13,3 va 8.3 mmHg).

Ding liéu 150 mg irbesartan va 12,5 mg hydrochlorothiazide | Ifim’ngéy lam giam huyét 4p tim
thu/tim truong trung binh & miic day (24 gid sau ding thube) 12 12,9/6,9 mmHg & nhitng bénh
nhén ting huyét 4p nhe dén trung binh. Tac dung t5i da dat dugc trong 3-6 gid. Khi danh gid hiéu
qua théng qua viéc theo dai huyét ap lién tuc 24 gio, viée két hop irbesartan 150 mg va 12,5 mg
hydrochlorothiazide 1 1an/ngay lam giam hing dinh huyét dp subt 24 gid voi viée giam huyét 4p
tm thu/tam truong 24 gio so véi gia duge 1a 15,8/10,0 mmlg. Khi dugc danh gia boi theo dai
huyét ap hru dong, thi ty 1& déy/dinh ctia vién nén irbesartan 150 mg va hydrochlorothiazide 12,5
mg la 100%. Ty 1¢ ddy/dinh khi do huyét 4p & canh tay tai phong kham 1a 68% véi vién nén
irbesartan 150 mg va hydrochlorothiazide 12,5 mg. Nhing tic dong trong 24 gid nay da dugce
quan sit thdy ma khong ha huyét 4p qua mirc & dinh va 13 hiing dinh, an todn va hiéu qué khi
khoang cach liéu 1 lin/ngay.

O nhiing bénh nhin ma huyét 4p khong duoc kiém sodt mét cich ddy du chi véi
hydrochlorothiazide, viéc két hop thém irbesartan gitip lam trung binh gidm thém huyét ap tdm
thu/tdm triong so vai gia duge 13 11,1/7,2mmHg.

Téc dong lam ha huyét ap cua irbesartan khi két hop v6i véi hydrochlorothiazide xuét hién ré rét
ké tir sau khi ding lidu d4u tién va thé hién dang ké la trong vong 1-2 tudn, va hiéu qua nay dat t5i
da trong vong 6-8 tudn. Trong cdc nghi€n ciru dai han, hiéu quid cua irbesartan/
hydrochlorothiazide dugc duy tri sudt hon 1 niim. Mic di khong ¢6 nghién clru dic biét vdi vién
nén irbesartan 150 mg va hydrochlorothiazide 12,5 mg, hién twong huyét ap doi ngwoc khéng thay
Xy ra véi irbesartan lan hydrochlorothiazide.

Téc dong cta s két hop irbesartan véi hydrochlorothiazide trén ty 1¢ tir vong va thuong tat khong
dugc nghién cttu. Céc nghién ciru dich t& hoc cho théy diéu tri dai han v6i hydrochlorothiazide 1am
giam nguy co tir vong va thuong tat do bénh tim mach.

Tac dung cia dang phdi hop irbesartan va hydrochlorothiazide déi véi ti 1¢ mic bénh va tir vong
chua dugc nghién ciu. Cac nghién ctu dich t& hoc cho thdy didu tri dai han bing
hydrochlorothiazide l1am giam nguy co tit vong va méc bénh tim mach.

Khéng c6 su khac biét vé mit ddp tng v6i vién nén irbesartan 150 mg va hydrochlorothiazide 12,5
meg, bit ké tudi tac hay gi6i tinh. Ciing nhur céc thude khac anh huong hé renin-angiotensin, bénh
nhan da den ting huyét 4p it ddp tmg véi diéu tri biing irbesartan don dgc. Khi irbesartan ding
ddng thoi véi hydrochlorothiazide lidu thip (vi du nhu 12,5 mg mot ngdy) dép Gng ha huyét ap &
bénh nhén da den tuong tu nhu bénh nhén khéng phai da den.

DPAC TINH DUQC PONG HQC

Viéc két hop irbesartan khéng 1am anh hudng Ién duge dong hoc ciia ca hai thube.

Hép thu

Irbesartan va hydrochlorothiazide 14 nhitng thube ding duéng udng va khéng doi hoi phai chuyén
héa d@é tr& thanh chét c6 hoat tinh. Sau khi ung vién nén irbesartan 150 mg va
hydrochlorothiazide 12,5 mg, kha dyng sinh hoc dwéng udng tuyét di 1An luot 1a 60-80% dbi voi
irbesartan va 50-80% db6i vdi hydrochlorothiazide. Thirc in khong 1am anh hudng 1én sinh kha
dyng ctia vién nén irbesartan 150 mg va hydrochlorothiazide 12,5 mg. Ndng d¢ dinh cta thude dat
dugc t:'cing 1,5-2 gir sau diing dudng ubng v6i irbesartan va 1-2,5 gidr v6i hydrochlorothiazide.
Phén bo

Ty 1& gin két ciia irbesartan v6i protein huyét twong 1a khodng 96%, gén két khong dang ké véi
céc thanh phan 1€ bao mau. Thé tich phan b cia irbesartan 13 53-93 Iit. Hydrochlorothiazide gén
két 68% vdi protein huyét twong va thé tich phan bé biéu kin 1 0,83-1,14 k.

Tinh tuyén tinh/khong tuyén tinh

Irbesartan thé hién duoc dong hoc tuyén tinh va ti 16 véi liu dung 1‘:‘0n§; khoang 10 — 600 mg. Ti 1¢
hép thu qua dudng ubng ting it hon so véi lidu ding khi vuot qua liéu 600 mg, co ché cia hién
tugng ndy khong ré. DG thanh théi toan thin va d¢ thanh thai qua than lin luot 13 157-176 va 3,0-
3,5 ml/phiit. Thoi gian bén thai cudi 1a 11-15 gid. Néng o thube én dinh trong huyét tuong dat
duge sau 3 ngay ké tir sau khi bét diu diing ché do lidu 1 1An/ngay. Irbesartan duge quan sat thiy 13
tich Iily it (20%) trong huyét thanh sau khi ding liéu I3p lai | lAn/ngdy. Trong mot nghién ciru,
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nong do irbesartan trong huyét twong & nhlrng3 bénh nhan nif c6 cao hon mot chut. Tuy nhién,
khong ¢6 khac biét vé thoi gian ban thai va tich Iy irbesartan. Do d6é khong cén thiét phai didu
chinh llul 6 bénh nhén nit. AUC va Crax clia irbesartan ciing déi khi c6 cao hon & nhitng nguoi
cao tudi (=65 tudi) so voi nhitng ngudi tré tudi (18-40 tudi). Tuy nhién thoi gian bén thai cuoi
khéng bi anh huong 13 rét do d6 khong cén thiét phai chinh lidu & ngudi cao tudi. Thoi gian ban
thai trung binh trong huyét twong ciia hydrochlorothiazide 1a ti 5-15 gié.

Chuyén hoéa

Sau khi ding irbesartan ¢6 danh dau '*C qua dudng uéng hodc tinh mach, 80-85% hoat tinh phong
xa liuu hanh trong huyét trong la cia irbesartan dang khéng thay d6i. Irbesartan duge chuyén hoa
boi gan qua lién hgp glucuronide va oxy héa. Chét chuyén héa luu hanh chinh la irbesartan
glucuronide (gin 6%). Nghién ctru in vitro cho thiy irbesartan duge oxy héa chit yéu boi enzyme
cytochrome P450 CYP2C9, chuyén héa qua isoenzyme CYP3A4 khong dang ké.

Thai trir

Irbesartan va chit chuyén héa dugc thai trir qua ca hai duong mét va than. Sau khi udng hoic tiém
tinh mach irbesartan co dénh dau "C c6 khoang 20% hoat tinh phong xa dugc tim thiy trong nuée
tiéu va phin con lai trong phan. C6 dudi 2% lidu diung dugc bai tiét qua nude tiéu la irbesartan
dang khéng dbi. Hydrochlorothiazide khéng dugc chuyén héa nhung nhanh chéng bi thai trir boi
than. C6 it nhét 61% lidu uéng vao duogc thai trir dudi dang khéng dbi trong vong 24 gio.
Hydrochlorothiazide qua dugc nhau thai nhung khéng vugt qua dugc hang rdo mau ndo va duoc
tiét vao sira me.

Suy thin: ¢ nhitng bénh nhén bi suy than hoic nhitng bénh nhan dang thdm tdch méu, céc théng
s6 duoc Iy cia irbesartan khdng bi anh huéng dang ké. Irbesartan khong bj loai bo khi thAm phén.
O nhimg bénh nhén c6 d thanh thai creatinine < 20 ml/phit, thoi gian ban thai cua
hydrochlorothiazide ting 1én dén 21 gio.

Suy gan: & nhitng bénh nhén bi xo' gan nhe dén trung binh, cdc théng sé dugc 1y clia irbesartan
khéng bi thay dbi dang ké. Khong ¢ nghién ciru dugc thuc hién & nhitng bénh nhén bi suy gan
ning.

PIKU KIEN BAO QUAN: Béo quan & nhiét 46 dudi 30°C, trdnh 4nh sing va m.

HAN DUNG: 24 thang ké tir ngay san xuét.

QUY CACH PONG GOI: Hop 3 vix 10 vién.

TIEU CHUAN CHAT LUQNG: USP.

TEN, PIA CHI CUA CO SG SAN XUAT THUOC

MACLEODS PHARMACEUTICALS LIMITED

Dia chi: Phase-l1, Plot No. 25-27, Survey No. 366, Premier Industrial Estate, Kachigam, Daman-
396210, India (An Dd).
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