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IRBEZYD H
(Irbesartan va Hydrochlorothiazide)

C4c dAu hiéu lru ¥ va khuyén céo:
Doc ky hzmng dan st dung trudc khi ding.
Dé xa tam tay tré em,

Théng bdo ngay cho bdc sy hodc duoc sy nhitng tdc dung khong mong muodn gdp phdi khi sir
dung thudc.
Thuoc nay chi ding theo don thuoc

1. THANH PHAN CONG THU'C THUOC

IRBEZYD H 150/12.5

MB&i vién nén chia:

Thanh phdn hoat chdt:

Irbesartan USP...vivvivivamenive 150 mg

Hydrochlorothiazide USP....... 12,5 mg

Thanh pha”?n 14 dwoc: Lactose monohydrate, starch pregelatinised, croscarmellose sodium,
| microcrystalline cellulose, ferric oxide yellow, ferric oxide red, calcium stearate. :
IRBEZYD H 300/12.5

M®i vién nén chira:

Théanh phan hoat chat:

Irbesartan USP.........ccvvnnnnnne 300 mg

Hydrochlorothiazide USP....... 12,5 mg

Thanh phdn td dwoc: Lactose monohydrate, starch pregelatinised, croscarmellose sodium,
microcrystalline cellulose, ferric oxide yellow, ferric oxide red, calcium stearate.

IRBEZYD H 300/25

MB®i vién nén bao phim chira:

Thénh phan hoat chat:

HbeSatE TIE P, << o4 5 pnas et 300 mg \
Hydrochlorothiazide USP....... 25 mg AN

Thamh phdn td dwoc: Lactose monohydrate, starch pregelatinised, croscarmellose sodium,
microcrystalline cellulose, ferric oxide yellow, ferric oxide red, calcium stearate, Opadry brown
03F86839 (HPMC, titan dioxid, macrogol/PEG, iron oxide red, ferrosoferric oxid, iron oxide yellow)

2. DANG BAO CHE

IRBEZYD H 150/12.5: Vién nén
IRBEZYD H 300/12.5: Vién nén
IRBEZYD H 300/25: Vién nén bao phim

Mbo ta dic diém thubc
IRBEZYD H 150/12.5: Vién nén khong bao c6 dém, hinh tron, hai mat 16i, mau long dao, dugc khic

vach & mot mt va mit con lai tron.
IRBEZYD H 300/12.5: Vién nén khong bao c6 dém, hinh tron, mau 1ong dao, hai mit 16i va tron.
IRBEZYD H 300/25: Vién nén bao phim hinh con nhdng, méau nau, hai mét 181 va tron.

515 CHI PINH
Didu trj ting huyet ap nguyén phat.
Két hop céc lidu ¢b dinh nay duoc chi dinh cho nhiing bénh nhén ting huyét 4p khong duoc kiém

soat thoa dang boi timg don chét irbesartan hogic hydrochlorothiazide.

4. LIEU DUNG - CACH DUNG
Liéu dung
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Vién nén irbesartan va hydrochlorothiazide c6 thé dugc ding 1 1dn/ngay, ubng kém véi thirc &n hodc
khong.

C6 thé khuyén cdo didu chinh liéu voi cac thanh phén riéng 1é (irbesartan va hydrochlorothiazide).

V& mit 1am sang viéc chuyén déi truc tiép tir don tri lidu sang ché phim phdi hop liéu cb dinh c6 thé
xem xét:

- C6 thé dung vién nén irbesartan va hydrochlorothiazide 150/12,5 mg cho nhiing bénh nhéan tang
huyét 4p khong duge kiém sodt thoa dang boi timg don chét hydrochlorothiazide hogc irbesartan 150
mg.

- C6 thé dung vién nén irbesartan va hydrochlorothiazide 300/12,5 mg cho nhiing bénh nhan khéng
kidm soat dwoc huyét 4p bdi irbesartan 300 mg ho#c vién nén irbesartan va Hydrochlorothiazide
150/12,5 mg.

- C6 thé dung vién nén irbesartan va hydrochlorothiazide 300/25 mg cho nhifng bénh nhén khéng
kiém soét duge huyét 4p bai vién nén irbesartan va hydrochlorothiazide 300/12,5 mg.

Khong khuyen c4o dung liéu cao hon 300 mg irbesartan va 25 mg hydroch!oroth1a21de 1 lanfngay

Khi can, c6 thé dung irbesartan/hydrochlorothiazide cing véi thudc tri ting huyét ap khéc.

Din sé diic biét

Suy thin: Do c6 thanh phén hydrochlorothiazide, khong khuyén céo ding vién nén irbesartan va
hydrochlorothiazide cho nhiing bénh nhén suy chirc néng than ning (do thanh thai creatinin < 30
' mL/phut). § nhitng bénh nhan nay nén dung thudc lgi tiéu quai hon 1a thiazid. Khong can diéu chinh
lidu ¢ nhitg bénh nhan bi suy than ¢ do thanh thai creatinin ctia than > 30 mL/phut.

Suy gan: Khong chi dinh vién nén irbesartan va hydrochlorothiazide cho nhiing bénh nhan bi suy
gan ngng. Nén dung thiazid than trong d6i véi nhng bénh nhéan suy chirc ndng gan. Khéng can phai
didu chinh lidu & nhitng bénh nhan bi suy gan nhe va trung binh.

Nguwoi cao tuéi: Khong can diéu chinh lidu vién nén irbesartan va hydrochlorothiazide & nhitng bénh
nhén cao tubi.

Tré em: Khong khuyen c4o dung vién nén irbesartan va hydrochlorothiazide & tré em va thanh thiéu
nién vi tinh hi¢u qud va an toan ciia vién nén irbesartan va hydrochlorothiazide chua dugc thiét 1ap.

Khong c6 dit lidu c6 sén.
Cich dung
Dung dudng udng. \

5. CHONG CHI PINH
- Nhay cam v6i hoat chit hosic bét ky ta duoc nao hodc véi cic chit c6 ngudn gbc tir sulfonamid

khéc (hydrochlorothiazide 1a mot hoat chét ¢6 ngudn gdc tir sulfonamid).

. - (o thai ba thang gifta va ba thang cu6i cta thai ky.

- Suy than ning (dd thanh thai creatinin < 30 mL/pht).

- Hakali méu dai ding, tdng calci méu.

- Suy gan nang, X0 gan va tic mat.

Chéng chi dinh sir dung ddng thdi vién nén irbesartan va hydrochloroth1a21de vcn céc thude cb chira
aliskiren & nhng bénh nhén d4i thdo dudng hodc suy thén (tbc do loc cdu than (GFR) < 60

mL/phat/1,73 m %,

6. CANH BAO VA THAN { TRONG KHI DUNG THUOC

Bénh nhin bi suy giam thé tich - ha huyét ap

Hiém khi thiy ha huyet 4p & céc bénh nhan ting huyét 4p ma khong c6 céc yeu t6 nguy co khéc gay
ha huyet &p khi diu tri v6i vién nén irbesartan va hydrochlorothiazide. C6 thé dy doén xdy ra sy ha
huyét ap c6 triéu chimg & bénh nhan suy giam thé tich hay thiéu hut natri do diéu trj véi thude loi tiéu
manh, han ché mudi trong ché do an udng, tiéu chay hodc nén. Nén diéu chinh sy thiéu hut thé tich
ndy trude khi dung vién nén irbesartan va hydrochlorothiazide.

Hep dong mach thén - ting huyét 4p do ddng mach thin

Gia tang nguy co ha huyét 4p ning va suy thén & benh nhan bi hep dong mach than hai bén hoéc hep
dong mach ctia mot thin chirc néng khi didu tri thudc trc ché enzym chuyén hoic thude ddi khang thu
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thé angiotensin II. Mic du khong c6 tai liu din chimg v6i vién nén irbesartan va
hydrochlorothiazide, nén du tinh dén nhiing tdc dong twong tw nhu vay.

Suy thin va ghép than

Khi ding vién nén irbesartan va hydrochlorothiazide cho nhitng bénh nhan suy chitc ning thén,

khuyén co theo d&i dinh ky ndng do kali, creatinin va acid uric trong huyét thanh. Chua cé kinh

ngh1em nao lién quan dén vide dung vién nén irbesartan va hydrochlorothiazide cho nhitng bénh nhan

méi ghép thdn. Khong nén dung vién nén irbesartan va hydrochloroth1a21de cho nhung bénh nhéan

suy thén ndng (d0 thanh thai creatinin < 30 mL/phut). Téng uré mau do thube loi tidu thiazid c6 thé

x4y ra & nhitng bénh nhan suy chirc ning than. Khong can didu chinh lidu & nhitng bénh nhan suy

than c¢6 do thanh thai creatinin > 30 mL/phut. Tuy nhién, & nhitng b¢nh nhén suy thén nhe va trung

binh (d6 thanh thai creatinin > 30 mL/phtt nhung < 60 ml/phut), nén ding sy két hop lidu ¢6 dinh

nay mdt cach than trong.

U ché kép hé renin — angiotensin -aldosteron (RAAS)

Cé bang chiing cho thdy st dung ddng thoi thube e ché enzym chuyén anglotensm thudc ddi khang

thu thé angiotensin II hogc aliskiren lam ting nguy co ha huyct ap, ting kali mau va suy gidm churc

nang thén (bao gom ca suy thén cép). Vi véy, khong khuycn cdo rc ché kép RAAS thong qua sir

dung phdi hop thube tre ché enzym chuyén angiotensin, thudc déi khang thu thé angiotensin II hozc

aliskiren.

Néu xem xét thiy liéu phap trc ché kép 1a hoan toan can thiét, chi nén dung duéi su giam sat cua bac

s§ chuyén khoa va phéi theo di chét ché thuong xuyén chirc néing than, dién gidi va huyet ap.

Khong nén ding ddng thoi thuéc e ché enzym chuyén angiotensin va thuéc dbi khang thu thé
angiotensin II & bénh nhén bi bénh than do dai thao duong.

Suy gan

Nén dung céac thuoc loi tiéu nhém thiazid thn trong & nhitng bénh nhén suy chirc ning gan hodc c6

bénh gan tién trién, boi vi nhitng su thay di nho cia can bing nuéce va dién giai c6 thé nhanh chéng

din dén hon mé gan. Chua c6 kinh nghiém 1am sang nao vé viéc dung vién nén irbesartan va
hydrochlorothiazide ¢ nhiing bénh nhén suy gan.

Ching hep van dong mach chit va hep van 2 14, bénh co tim phl dai tic nghén :
Nhu véi cac tic nhan gy gidn mach khéc, dic biét than trong doi v6i nhitng b¢nh nhan bi chimg hep
van dong mach chu ho#ic hep van 2 14, hodc bi bénh co tim phi dai tic nghén.

Cudng aldosteron nguyén phat

Nhin chung nhitng bénh nhén bi cudng aldosteron nguyén phét s& khong dap tmg véi thudc ha huyét
&p c6 téc dong trc ché hoat dong hé renin-angiotensin.

Do d6, khong khuyén cao dung vien nén irbesartan va hydrochlorothiazide.

Téc dung chuyen hod va ni tiét

Piéu tri vcn thiazid c6 thé 1am suy giam sy dung nap glucose. O nhing benh nhén bi dai thao dudng,
cd the cAn didu chinh lidu insulin hogc thube ha dudng huyét ding dudng ubng. Bénh déi thdo dudng
tiém 4n c6 the 16 13 trong thoi gian diéu tri véi thiazid.

Gia ting ndng do cholesterol va trlglycend ¢6 lién quan v6i viée tri lidu bang thude loi tiu thiazid;
tuy nhién véi lidu 12,5 mg chita trong vién nén irbesartan va hydrochlorothiazide 1a lidu t6i thidu
hogc khdng gy tac dong nay.

C6 thé xuét hién chimg ting acid uric mau hodc bénh git ¢6 thé trAm trong hon & mét s6 bénh nhén
dung thlamd

Sw mit cin bing chit dién giai
Nhu bét ky bénh nhan nao ding thube lgi tiéu, cAn tién hanh theo di dinh ky céc chit dién giai trong

huyét thanh ¢ nhitng khoang thoi gian thich hop. Cac thiazid, bao gdbm hydrochlorothlamde c6 thé
gdy mét can bing dich hozic chat dién giai (ha kali mau, ha natri mau, nhiém kiém ha clor mau). Céc
déu hiéu canh bdo ctia sy mét can bang dich hoic dién giai 1a khd mi¢ng, khat nudc, suy nhuge, hon
mé, ngli ga, bdn chdn, dau co hoic chudt rit, méi co, ha huyét 4p, thiéu nidu, nhip tim nhanh, va x4o
tron da day-rudt nhu budn nén hodc nén mira.

Miic dit ha kali mdu c6 thé xay ra khi ding thude loi tleu thiazid, khi didu tri dong thoi véi irbesartan
c6 thé lam giam bét viéc ha kali mau do thudc 1oi tidu gay nén. Nguy co ha kali mau 1a rat 16n dbi
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voi nhitng bénh nhén xo gan, nhitng bénh nhén dang trong giai doan tiéu nhidu, nhitmg bénh nhén an
ubng thiéu chit dién giai va nhiing bénh nhan diéu tri déng thdi véi corticosteroid hodc ACTH.
Nguoc lai, ting kali méu ciing c6 thé xay ra do irbesartan chira trong thanh phan cia vién nén
irbesartan va hydrochlorothiazide, nhit 12 bénh nhén suy than va/hoic suy tim, va déi thao dudng.
Khuyén cdo theo dai ddy du vé kali huyét thanh & bénh nhan c6 nguy co. Nén than trong khi dung
thubc loi tiéu git kali, chit bd sung kali hodic mudi thay thé chira kali cing v6i vién nén irbesartan va
hydrochlorothiazide.

Khoéng co bang chimg ring irbesartan lam giam hogc ngin ngura viée giam natri mau do thude loi tiéu
gdy ra. Su thiéu hut clorid n6i chung nhe va khong cén phai didu tri.

Céc thiazid ¢6 thé 1am suy giam sy bai tiét calci niéu va lam ting calci huyét thanh nhe va khéng lién
tuc trong truong hop khong ¢o cac rdi loan chuyén hoa calci da biét. Tang calci mau ngng co thé 1a
dau hi¢u cta cuong cén giap tiém 4n. Nén ngung ding céc thiazid trude khi tién hanh céc xét nghiém

vé chirc nang tuyén cn giép.
Thiazid con lam ting bai tiét magnesi qua nudc tiéu, dwa dén ha magnesi mau.

Lithi

Khéng khuyén co két hop lithi va vién nén irbesartan va hydrochlorothiazide.

Thir nghiém anti-doping

Hydrochlorothiazide chira trong thudc nay c6 thé 1am cho cac két qua dwong tinh trong thir nghiém
chéng chét kich thich.

Téng quat

Céac bénh nhén c6 trrong luc mach mau va chire ning than phy thude chi yéu vao hoat dong ctia hé
1'enir1-angiotensin-aldosteron (vi du nhu céc bénh nhan suy tim sung huyét trAm trong hodc bénh thén,
bao gbm ca hep dong mach thén), diéu tri v6i chat tc ché enzym chuyén hogc d6i khang thu thé
angiotensin II la chét ¢6 anh hudng den hé nay c6 thé giy ra ha huyet ap cip tinh, ting uré huyct
thiéu niéu, hoiic hiém khi suy than cép. Nhu véi bat ky thudc didu tri ting huyét ap ndo, su giam
huyét 4p qua mitc d6i v6i bénh nhan c6 bénh tim thiu méu cuc bd hogic bénh tim mach thiéu mau
cuc bd c6 thé dan dén nhdi méu co tim hodc dot quy.

Phan ting qua min véi hydrochlorothiazide ¢ thé xudt hién & nhitng bénh nhén c6 hoic khéng c6
tién st di tmg vé6i thude hodc hen phé quan, nhung thudong c6 khuynh huéng xdy ra & nhimg bénh
nhén c6 tién st nhu vay. Su boc phét hodc kich hoat bénh lupus ban d6 toan than dugc ghi nhdn dbi
v6i bénh nhan ding thudc loi tiéu thiazid. D c6 bdo cdo vé cdc trudng hop phan ing nhay cam anh
séng d6i voi thube loi tidu thiazid. Néu phan img nhay cam anh sing xay ra trong qud trinh diéu tri,
nén ngung didu tri. Néu viée tai str dung thubc loi tidu duge xem 14 cén thiét, nén bao vé cac khu vue
tiép xuc v6i dnh nz"mg mat troi hodc UV A nhén tao.

Mang thai

Khong nén bét déu str dung céc thude dbi khang thyu thé angiotensin II (AIIRA) trong khi mang thai.
Trir khi viéce tiép tuc didu tri béng AIIRA dugc xem la cén thiét, bénh nhén c6 ké hoach mang thai
nén thay déi sang phuong phap didu tri ting huyet ap thay thé c¢6 hd so an toan duoc thiét lap dé su
dung trong thai ky. Khi chan doan c6 thai, nén ngung diéu tri bang AIIRA ngay l4p tirc va néu cin,
nén bit ddu liéu phéap diéu tri thay thé.

Cén thi cip tinh va glocom goc dong thir phat

Sulfonamid hodc cac dan chat sulfonamid c6 thé gy ra mot phan tmg dic trung, din dén can thi
thodng qua va glocdm goc dong cép tinh. Hydrochloroth1a21de 12 mot sulfonamid, dd c6 bdo cdo vé
céc trudng hop riéng 1é chi ¢ glocém géc dong cap tinh khi str dyng hydrochlorothiazide. Céc trigu
chimg bao gém khoi phat cap tinh hodc sy suy giam thi lyc hodc dau mat va thuong xay ra trong
vong vai gioy den vai tuan sau kh1 ding thude. Glocdm goe dong cap tinh néu khong dugce diéu tri c6
thé dAn dén mAt thi luc vinh vién. Viéc didu tri chu yéu 1a ngung thudc cang nhanh cang tét. CAn xem
xét céce diéu tri y té hodic phau thuat tic thi néu vin khong kiém so4t duoc 4p lyc ndi nhan. Céc yéu td
nguy co cla tinh trang glocém géc déng chp tinh c6 thé gdm tién st di ung voi sulfonamid hoac
penicillin.

Ung thw da khéng u siic t6
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Dua theo co quan dang ky ung thu qubc gia Pan Mach (Danish National Cancer Registry), ting nguy
co ung thu da khong u sic t6 (NMSC) [ung thur bidu mo té bao ddy (BCC) va ung thu biéu mé té bao
vay (SCC)] khi ting lidu tich liiy hydrochlorothiazide (HCTZ) d& dugc quan sat thay trong hai nghlen
ctru dich t& hoc. Céc tic dong nhay cam é4nh sang ctia HCTZ c6 thé hoat dong nhur mot co ché cua
NMSC.

Nhlmg bénh nhén dang dung HCTZ nén biét vé nguy co méic phai NMSC va nén kiém tra da thudng
xuyén vé bét ky ton thuong méi ndo, thong bao nhanh chéng vé bit ky ton thuwong da nghi ngod. Céc
bién phép c6 thé phong ngira nhu han ché tlep xuc v6i anh sdng mét troi, tia UV, trong truong hop c6
tiép xuc, nén khuyén bénh nhén bao vé day du dé giam thiéu nguy co ung thu da. Nén kiém tra kip
thoi céc tdn thuong da ddng ngd bao gdm ca viée kiém tra mé sinh thiét. Viéc st dung HCTZ ciing
c6 thé cAn dugc xem xét lai & nhitng bénh nhan da ting bi NMSC trude do.

Lactose

Thubc nay cé chira lactose. Bénh nhan ¢6 céc vin dé di truyén hiém gip vé khong dung nap
galactose, thiéu Lap lactase hoic kém hép thu glucose-galactose khong nén ding thudc nay.

7. SU DUNG THUOC CHO PHU NU CO THAI VA CHO CON BU

Sir dung thuée cho phu nit ¢6 thai

Thuéc doi khang thu thé angrorensm II (ALIRA):

Khéng khuyén céo sir dung cac thudc dbi khang thy thé angiotensin II trong 3 thang dau cta thai ky

Chéng chi dinh sir dung céc thudc dbi khang thu thé angiotensin II trong 3 théng gitta va 3 thang cudi

cua thai ky.

Chua xac dinh dugce bang ching dich té hoc lién quan dén nguy co gy quéi thai sau khi phoi nhiém

v6i céc thude (e ché enzym chuyén angiotensin trong 3 thang dau thai ky; tuy nhién khong thé loai

trlr viéc tdng nhe nguy co. Trong khi khéng c6 dir liéu dich t& hoc cé d6i ching vé nguy co dbi véi

céc thubce d6i khéng thu thé angiotensin II thi nhung nguy co twong tu cling c6 thé xay ra voi nhom

thudc nay. Trir khi cAn thiét phai tiép tuc didu trj véi cac thubc dbi khéng thy thé angiotensin II,

nhitng bénh nhan du dinh mang thai nén ddi sang li¢u phép diéu trj ting huyet ap khac da dugc

chirng minh 1& an toan cho phu nit ¢6 thai. Phai ngung diéu tri bang céc thudc dbi khang thuy thé

angiotensin Il ngay 1ap tirc khi dugc chin doén c6 thai va bét ddu lidu phép diéu tri thay thé néu thich

hop.

bi co6 bang chimg viéc phoi nhiém véi cac thudc dbi khéng thu thé anglotensm II trong 3 thang gitra

va cudi ctia thai ky gy doc tinh cho thai nhi (suy giam chirc nang thén, thiéu 61, cham cbt hoa so) va

cho tré so sinh (suy than, ha huyét 4p, ting kali mau). Khuyén cdo nén siéu am kiém tra chtrc ning

than va hop so néu phoi nhidm véi céc thudce déi khang thu thé angiotensin II tir 3 thang giita cta thai

. ky. Theo dai chét ché tac dung ha huyét ap & tré so sinh ¢6 me di didu tri bang thudc dbi khang thy
thé angiotensin II.

Hydrochlorothiazide

Hién c6 it kinh nghiém sir dung hydrochlorothiazide trong thai ky, dic biét 1a trong ba thang déu cua

thai ky. Céac nghién ctru trén dong vat la khong du.

Hydrochloroth1az1de qua duge nhau thai. Dya trén co ché tac dung dugc ly cua hydrochlorothiazide,

viée sir dung thubc trong ba théng giita va cubi ctia thai ky c6 thé anh hudng den sy tudi mau nhau

thai va c6 thé gdy ra cac anh hudng trén thai nhi va tré¢ so sinh nhu vang da, ri loan can bing dién

giai va giam tiéu cu.

Khong nén dung hydrochlorothiazide dé didu tri phd khi mang thai, ting huyét 4p thal ky hogc tién

san giat ma khong ¢ hidu qua c6 loi trong qué trinh diéu tri bénh, do nguy co giam thé tich huyét

tuong va giam tudi mau nhau thai.

Khdng nén sir dyng hydrochlorothiazide dé diéu tri ting huyét 4 ap v can ¢ phu nit mang ‘thai, ngoai

trir trong nhitng tinh hudng hiém giip khi khong thé str dung cac diéu trj khéc.

Vi vién nén irbesartan va hydrochlorothiazide c¢6 chita hydrochlorothiazide, khong khuyén céo dung

trong ba thang dau cta thai ky. Nén tién hanh chuyén sang mo6t phuong phap diéu tri thay thé phu

hop truée khi mang thai theo ké hoach.

St dung & phu nir cho con b
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Thuéc doi khdng thu thé angiotensin Il (AIIRA)
Do khéng c6 thong tin lién quan dén viéc sur dung vién nén irbesartan va hydlochloroth1a21de trong

giai doan cho con bu, khong khuyén cdo dung thudc nay va tdt nhat nén ding cac phuong phap didu
trj thay thé c6 hd so an toan duoc thiét 1ap t6t hon trong giai doan cho con b, dic biét 1a trong khi
nudi tré so sinh hogc tré sinh non.

Chua biét lidu irbesartan hodc céc chét chuyen héa cua thube c6 bai tiét qua sita me hay khong.

Dit lidu duge ddng hoc/ddc tinh ¢ sdn & chudt di cho thdy c6 su bai tiét irbesartan hodc cac chét

chuyén héa trong sita.

Hydrochlorothiazide

Hydrochlorothlamde duoc bai tiét qua sita me v6i lwong nho. Thiazid & lidu cao gay loi tiéu manh cé
thé \rc ché qué trinh tao sita. Khong khuyén céo str dung irbesartan va hydrochlorothiazide trong giai
doan cho con bi. Néu sir dung irbesartan va hydrochlorothiazide trong giai doan cho con b, nén

dung lidu thip nhét c6 thé.

8. ANH HUONG CUA THUOC LEN KHA NANG LAI XE, VAN HANH MAY MOC

Chua ¢6 cdc nghién ctru vé anh hudng 1én kha ning 14i xe va van hanh may méc. Dya vao cac dic
tinh dugc luc hoc, vién nén irbesartan va hydrochlorothiazide dudng nhu khong anh huéng dén kha
ning lai xe va vén hanh may moc. Khi lai xe hodc vén hanh mdy méc, cén lvu ¥ rdng chong mit va
mét moi d6i khi c6 thé xay ra khi diéu tri ting huyét 4p.

9. TUONG TAC, TUONG KY CUA THUOC
Twong tac

Ciic thudc tri ting huyet ap khdc
Higu qua tri ting huyet ap cua vién nén irbesartan va hydrochlorothiazide c6 thé tang khi s dung

ddng thdi véi céc thude tri ting huyét 4p khéc. Irbesartan va hydrochlorothlande (& lidu dén 300 mg
irbesartan/25 mg hydrochlorothiazide) d& dugc sir dung an toan voi céc thudc tri ting huyet ap khac
bao gdm thudc chen kénh calci va thudc chen beta-adrenergic. Didu tri trudc d6 véi cac thube lgi tidu
liéu cao ¢6 thé gdy giam thé tich va nguy co ha huyét 4p khi bat ddu diéu tri véi irbesartan ¢ hogc
khong ¢6 céc thube loi tidu thiazid trir khi tinh trang giam thé tich d& dwoc didu chinh.

Céc dit liéu nghién ctru 1am sang da cho thiy trc ché kép hé renin-angiotensin-aldosteron (RAAS)
thong qua sur dung két hop thude trc ché ACE, thuoc chen thy thé angiotensin II hogc aliskiren lién
quan dén tdn suat cao céc téc dung khong mong mudn nhu ha huyét 4p, ha kali mau va giam chirc
nang than (bao gém suy than cap tinh) so véi st dung thudc tac dong trén hé RAAS don doc.

Lithi

Sy tang c6 phuc hoi nong do lithi huyet thanh va ddc tinh di dugc béo cdo khi sir dung ddng thoi lithi
véi céc thude e ché enzym chuyén ddi angiotensin. Cho dén nay, céc tac dung tuong tu di duoc bdo
céo rat hiém véi irbesartan. Ngoai ra, d6 thanh thai & thén cia lithi bi giam béi cac thiazid do dé
nguy co doc tinh bdi lithi c6 thé tang khi ding vién nén irbesartan va hydrochloroth1321de Vi vay,
khéng khuyen c4o két hop lithi va vién nén irbesartan va hydrochlorothiazide. Néu can phai str dung
két hop, khuyen céo theo doi than trong ndng do lithi huyét thanh.

Cic thubc anh huwéng dén kali

Téc dung giam kali cta hydrochlorothiazide bi giam bdi tac dung giit kali ctia irbesartan. Tuy nhién,

anh hudng nay clia hydrochlorothiazide 1én kali huyét thanh duoc dy kién s& téng 1én do céc thude
khéc lién quan dén sy mét kali va ha kali mau (nhu céc thude loi tidu bai tiét kali niéu khac, thudc
nhudn trang, amphotericin, carbenoxolon, natri penicillin G). Nguoc lai, dya vao kinh nghlem su
dung cac thudc khéc lam giam hé renin-angiotensin, sir dung ddng thoi cac thudc loi tleu gifr kali,

thue pham bd sung kali, cic mudi thay thé ¢6 chira kali hodc cac thube khéc c6 thé ting ndng do kali
méu twong (nhw heparin natri) c6 thé dan dén tang kali huyét thanh. Khuyén céo theo doi thudng
xuyén nong d6 kali huyét thanh & nhung bénh nhan cé nguy co.

Cic thuéc bi anh hwéng béi s roi logn kali huyét thanh
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Theo dsi dinh ky kali huyét thanh duogc khuyén céo khi st dung vién nén irbesartan va
hydrochlorothiazide véi céc thudc bi anh hudng boi s rdi loan kali huyét thanh (nhu digitalis
gly0051d thudc chéng loan nhip).

Cdc thubc khd dng viém khong steroid (NSAID)

Khi dung thudc ddi khéng angiotensin IT ciing véi céc thube khang viém khong steroid (nhu thube wre
ché chon loc COX-2, acid acetylsalicylic (> 3 g/ngay) va cic thude khang viém khong steroid khong
chon loc) ¢6 thé Xdy ra giam tac dung ha huyét ap. Ciing nhu cac thudc trc ché ACE, sir dung dong
thoi céc thube dbi khéng angiotensin II va cdc NSAID c6 thé din dén ting nguy co trAm tron hon
chirc ndng thén, bao gom suy than cép tinh c¢6 thé xay ra, va tang kali huyét thanh, dic biét & nhitng
bénh nhén da bi suy giam chirc ndng than truée d6. Nén thén trong khi str dung két hop, diic blf;:t &
ngudi cao tudi. Bénh nhan nén dwoc cép du nude va nén giam sat chirc ning than sau khi bit dau
diéu tri két hop, va dinh ky sau do.

Cic tkang tin khdc vé twong tdc ciia irbesartan
Trong cdc nghién ciu lam sang, dugc dong hoc cua irbesartan khéng bi anh huéng bai

hydrochlorothiazide. Irbesartan dugc chuyén hoa chii yéu bdi CYP2C9 va mot phan béi su
glucuronid hod. Khong c6 tuwong téc duge dong hodc duoc lyc hoe dang chu y cua irbesartan khi sir
dung ddng thoi voi warfarin, mot thude duoc chuyén hod béi CYP2C9. Anh hudng cta cac chét cam
tng CYP2C9 nhu rifampicin 1én duoc dong hoc cua irbesartan chua duge danh gia. Duge dong hoc
cua digoxin khong bi anh huong khi st dung ddng thdi véi irbesartan.

Cic théng tin khdc vé twong tdc ciia hydrochlorothiazide

Khi sir dung ddng thoi, cac thude sau c6 thé twong téc v6i thube loi tidu thiazid:

Ruwou: Ha huyét ap tu thé c6 thé xay ra.

Cdc thubc diéu tri ddi thdo dwong (thudc dwong uong hodc insulin): C6 thé cin phai diéu chinh liéu
clia thudc diéu tri déi thio dudng.

Nhuea colestiramin va cofesnpol Su hép thu ctia hydrochlorothiazide bi suy giam khi ¢6 su hién dién
clia cic nhua trao ddi anion. Nén ding vién nén irbesartan va hydrochlorothiazide it nhét trude 1 gio
hogc 4 gio sau cac thudc nay.

Cdc corticosteroid, ACTH: C6 thé tdng su mét dién giai, dic biét la ha kali m4u.

Cdc digitalis glycosid: Thiazid 1am ha kali mau hodc ha magnesi mau c6 thé 1am ting nguy co loan
nhip tim do digitalis.

Cdc thudc khang viém khéng steroid: St dung thudc khang viém khéng steroid c6 thé lam giam téc
dung loi tiu, giam bai tiét natri niéu va giam téc dung ha huyét &p ctia céc thude loi tiéu thiazid &

mdt s6 bénh nhan.
Cdac amin tang huyer dp (nhuw noradrenalin): Téc dung ctia cic amin nay c6 thé bi giam, nhung chua

. du dé loai trix viée sir dung thudc.

Thude gian co xuong khong khir cuc (nhu tubocurarin): Tac dung cla céc thudc gidn co xuong
khéng khir cuc c6 thé duge ting cuong boi hydrochloroth1a21de

Cdc thuéc diéu tri gut: Co thé can phai diéu chinh lidu ctia cac thuoc diéu tri gt do
hydrochlorothiazide c¢6 thé lam ting ndng do acid uric huyet thanh. C6 thé cén ting liéu probenecid
hodc sulfinpyrazon. Str dung ddng thoi cac thude 1o tiéu thiazid ¢6 thé 1am tang ty 1€ phan ing qua
man vai allopurinol.

Cdc muoi calci: Céc thudc loi tiéu thiazid c6 thé 1am tang ndng do calci huyet thanh do gidm sy dao
thai. Néu can phai st dung céc san phdm bd sung calci hoiic céc thude giit calei (nhu diéu tri bing
vitamin D), nén theo ddi nong d¢ calci huyét thanh va diéu chinh liéu calci dya theo d6.
Carbamazepin: Str dung ddng thdi carbamazepin va hydrochloroth1a21de c6 thé din dén nguy co cac
triu chimg ha natri méu. Nén theo dai dién giai khi sir dung dong thoi. Néu c6 thé, nén str dung
nhém thudc loi tiéu khac.

Cdc twong tdc khdc: Tac dung ting duong huyét cua cic thube chen beta va d1azox1d c6 thé duoc
tang 1én do céc thiazid. Céc tdc nhan khang cholinergic (nhu atropin, beperiden) c6 thé ting sinh kha
dung ctia thudc 10i tiéu nhém thiazid bing cach lam giam nhu dong da day rudt va téc do 1am rdng da
day. Céc thiazid ¢6 thé lam ting nguy co céc tac dung khong mong muén géy ra bdi amantadin. Céc
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thiazid c¢6 thé lam giam su bai tidt qua thén cua céc thudc doc té bao (nhu cyclophosphamld
methotrexat) va lam tang tac dung trc ché tuy ctia cac thudc nay.

Twong ky,

Do khong c6 céc nghién ctru vé tinh tvong ky cua thube, khong trén 1an thuéc nay véi céc thube
khéc.

10. TAC DUNG KHONG MONG MUON CUA THUOC

Két hop lrbesartan!hydmchlorothmznde
Trong sd 898 bénh nhén tdng huyét 4p duoc diéu tri bing nhidu lidu irbesartan/hydrochlorothiazide

(tr 37,5 mg/6,25 mg dén 300 mg/25 mg) trong cac thir nhiém c6 db6i ching gia dugc, 29,5% bénh
nhén di xudt hién cac tac dung khong mong mubn. Tac dung khong mong mué6n duge béo cdo
thuong xuyén nhét 13 choéng mit (5,6%), mét moéi (4,9%), budn nén/nén (1,8%), va tidu bit thuong
(1,4%). Ngoai ra, ting nito uré mau (BUN) (2,3%), creatin kinase (1,7%) va creatinin (1,1%) cling da
dugc quan sat thuong xuyén trong céc thir ngh1em

Bang 1 liét ké cac tic dung khong mong mudn quan sat duge tir cic bao céo tu phat va trong cac
nghién ctru ¢6 dbi ching gia duge.

Tuln suét clia cac tac dung khong mong mudn duge liét bén dudi xac dinh bing céach stt dung quy
wée sau: rat thuong gip (= 1/10); thuong gip (= 1/100 dén < 1/10); it gap (> 1/1000 dén < 1/100);
hiém gip (> 1/ 10000 dén <1/ 1000); rat hiém gip (< 1/10000), chua biét (chua thé wée tinh ti dit ligu
¢6 sin). Trong mdi nhém tan sudt, cac tic dung khdng mong muén duoc liét ké theo thi tr giam dan

muc d nghiém trong.

Biang 1: Céc tic dung khong mong mudn trong cac thir nghiém c6 doi chung gia dugce va
trong céc bdo céo tu phét
Thirdtig o8p Tﬁng. Illt.U uré mau (BUN), creatinin va
Xét nghiém ¥ creatin kinase.
It gap Giam kali va natri huyét thanh
Réi loan tim It gip Ngit, ha huyét ap, nhip tim nhanh, phu
Thudng gap Chéng mat
RG&i loan hé thdn kinh It gap Chéng mit do thay ddi tu thé
Chura biét Pau dau
Roi logn tai va mé dao Chua biét U tai
R6i loan hd hdp, Iong | oy g iy Ho
nguc va trung that
Thudng gép Budn nén/ndn
Réi loan tiéu hod It gap Tiéu chay
Chua biét Kho tiéu, loan vi gic
Thuong gip Tiéu bét thuong ‘
‘. g iy 7. Suy giam chirc niang thin bao gdom cic
Roi logn thin va tiet niéu | o\ iy tru}‘(;‘ngg hop chi bi sufl than & nhfgng bénh
nhéan c¢6 nguy co
Réi logn co xwong vamé | Thudng gip Sung dau chi
lién két Chua biét Dau khép, dau co
Rfﬂ Jog'ic}my il TR Chura biét Tang kali méu
dinh duong
Réif loan mach mau It gap D¢ bung
f;fé' loan toan than va tai Thuéng gip Mét moi
s P A Cac truong hop cua cac phan Ung qua
Rai logn hé mién dich Chua biéet e pﬁﬁ I?';I;Ch, it ba?n, miy dga yq
7 . It gép Vang da
Aot fogn ganmil Chgua biét Viém gan, chirc néng gan bét thudng
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Roi loan hé sinh san va ft ot R6i loan chic nang sinh duc, thay doi
tuyén vii £ap ham mudn tinh duc

Théng tin bd sung cho cic thanh phin riéng 1é: Ngoai cdc tac dung khong mong mubn duoc liét
ké & trén cho thude két hop, cac téc dung khong mong mudn khac duoc bao céo trude day voi mot
trong c4c thanh phan riéng 1& c6 thé 1a céc tac dung khong mong mudn tidm 4n cua vién nén
irbesartan va hydroch1010t111a21de

Béng 2 va 3 bén dudi 1a céc tac dung khéng mong muén chi tiét duge bio cdo trén céc thanh phan
riéng 1é ctia vién nén irbesartan va hydrochlorothlamde

Bing 2: Céc tic dung khong mong muén duoc bdo cdo khi str dung irbesartan don dgc

Réi logn toan thdn va tai chd It giip Dau nguc

Rot logn #p mdu va b bech | ooy, piky Giam tidu cAu

huyét

Roi loan hé mién dich Chua biét Phan g phéan vé bao gom soc phan vé

Bing 3: Céc tac dung khong mong muon duogc béo cdo khi st dung hydrochlorothiazide

don doc
Khoi u lanh tinh, dc tinh va Chuwa biét Ung thu da khéng u séc t6 (ung thu biéu mo té
khéng xdc dinh (bao gom u bao day va ung thu biéu md té bao vay)

nang va polyp)

Chuabiét | MAt can bang dién giai (bao gdm ha kali mau
va ha natri miu, ting acid uric mau, dudng

AcLnRlnvin niéu, ting dudng huyét, ting cholesterol va cac
triglycerid
R6i logn tim Chua biét | Roi loan nhip tim
£, b Thleu mau bit san, suy tuy xuong, giam bach
ﬁﬁ; éfan g Ve lie bk Chua biét cdu trung tmhf‘mat bach cau hat, thiéu méu tan
méau, giam bach cau, glam tiéu cdu
R&i loan hé than kinh Chua biét Chéng mit, di cam, xdy xdm, bon chbn '

£, ¢ . Nhin m¢ thoang qua, chimg thiy sic vang, cén
Refiogn gl G thi cép tinh va glocom goc dong thir cip

Rfi ilogn ho;hap, long nguc Chua biét Suy ho hip (bao gdbm viém phdi va phi phoi)
va trung that

Réi loan tiéu hod Chua biét Yiém tu)‘g, biéfl g én,itiéu ?héy’ téo'bévn, Slen
ung da day, viém tuyén nude bot, chan dn

R6i loan thdn va tiét niéu Chua biét Viém thén k&, roi loan chirc ning than

Phan tng phan vé, hoai tir thuong bi nhiém
doc, viém mach hoai tir (viém mach, viém
R&i loan da va mé dwéi da Chua biét mach duéi da), phan tmg giéng nhu lupus ban
do da, tai phét lupus ban d6 da, phan ing nhay
cam anh sang, phat ban, may day

;‘:g loan co xwong va mo lién Chua biét Ye¢u, chudt rat

R6i logn mach mdu Chua biét Ha huyét ap tu thé

Réi logn toan thdn va tai cho | Chua biét Sot

Roi loan gan mdt Chua biét Vang da (Van gdauw mat trong gan)
Réi loan tam than Chua biét Trim cam, roi loan gidc ngi

Céc téc dung khéng mong mudn phu thude liéu cua hydrochlorothiazide (dc biét mat can bang di¢n
giai) c6 thé tang khi chuén hoa heu hydrochlorothiazide.
M@ td tiac dung khong mong muon dwoc lwa chon
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Ung th da khong u sdc t6: Dya trén di lidu co s&n tir cac nghién ctru dich t& hoc, di quan st thiy
moéi quan hé phy thude liéu tich liiy gitta HCTZ va NMSC. -

11. QUA LIEU VA CACH XU TRi

Khéng c¢6 thong tin cu thé ¢6 sin vé viéc didu tri qué lidu vién nén irbesartan va hydrochlorothiazide.
Nén theo d5i bénh nhén chit ché va thuc hién didu tri triéu ching va hd trg. Viéc diéu trj phu thude
vao thoi gian ké tir khi dung thudc va mic do nghiém trong cta triéu ching. Cac bién phap dugc dé
nghi bao gdm gdy nén va/hodc rira da day. Than hoat tinh c6 thé hiru ich khi diéu tri qué liéu. Nén
theo d&i dinh ky dién giai va creatinin huyét thanh. Néu xay ra ha huyét ap, nén d4t bénh nhén nim
ngira, sau d6 bu nude va mudi nhanh chéng.

Bidu hién phd bién nhét ctia qué lidu irbesartan 12 ha huyét 4p va nhip tim nhanh; nhip tim.chdm cling
c6 thé xay ra.

Qué lidu hydrochlorothiazide lién quan dén giam dién giai (ha kali mau, clor mau va natri mau) va
gidm thé tich do tiéu qua murc. DAu hiéu va triéu chimg phd bién nhét do qua liéu Ia budn nén va
budn ngi. Ha kali mau co thé gdy co cimg co va/hodc xuét hién réi loan nhip tim lién quan dén viéc
stt dung ddng thoi digitalis glycosid hodc cac thuéc chéng loan nhip cu thé.

Irbesartan khong bi loai bo boi thAm phén méu. Ti 1& hydrochlorothiazide bi loai bé boi thAm phén
méu chua dugc thiét 1ap.

12. PAC TINH DUQC LUC , ,

Nhém duoe Iy: Thude doi khang angiotensin II va thude loi ti€u.

Mi ATC: C09DA04.

Vién nén irbesartan va hydrochlorothiazide Ia sy két hop ctia mot thude déi khang thy thé angiotensin
11 14 irbesartan va mdt thube loi tiéu thiazid 12 hydrochlorothiazide. Sw két hop clia céc thanh phén
nay tao ra hiéu qua ha huyét 4p, 1am giam huyét ap & mdt mic do tbt hon so véi khi dung riéng 1&
ting thanh phan.

Irbesartan 13 mot thubc ding dudng udng c6 hoat tinh manh, thude déi khang chon loc trén thu thé
angiotensin II (phan nhom ATy). Diéu nay du kién chen toan bd tac dong ciia angiotensin II qua trung
gian thu thé AT, bét ké ngudn gbc hogic dudng tdng hop ciia angiotensin IL. Dbi khang chon loc thu
thé cua angiotensin II (AT) 1am ting ndng do renin va angiotensin II trong huyét trong va lam gidm
ndng 49 aldosteron huyét tuong. Néng d kali trong huyét thanh khong bi anh huong déng ké boi \
irbesartan v6i liéu khuyén céo trén nhitng bénh nhén khong c6 nguy co mat cén bang dién giai.
Irbesartan khong trc ché enzym chuyén (kinase-IT) 1a enzym tao ra angiotensin II va 1a enzym tac
dong 1én s thoai gidng ctia bradykinin thanh cc chit chuyén hoa bat hoat. Irbesartan khong can phai Y
chuyén thanh céc chét chuyén héa dé cd tac dong nay.

’ 2

hydrochlorothiazide 13 mét thudc lgi ti€u nhém thiazid. Co ché ha huyét 4p ctia nhém loi tiéu thiazid
khong duge biét 15. Thiazid tac dong trén co ché t4i hap thu dién giai tai dng than, 1am ting truc tiép
su thai trir natri va clor v6i luong gén twong duong nhau. Téc dong loi tiéu cua hydrochlorothiazide
lam giam thé tich huyét twong, tang hoat tinh renin huyét tuong, tang bai tiét aldosteron kéo theo lam
ting mét kali va bicarbonat, va lam giam kali huyét thanh. Thong qua tdc dong chen hé renin-
angiotensin-aldosteron, viéc ding cling véi irbesartan c6 xu huéng khéc phuc viéc mét kali lién quan
dén céc thube loi tiéu nay. Khi ding hydrochlorothiazide, tac dung loi tiéu khoi phét trong vong 2
gid, va tic dong dat mitc cao nhat trong vong 4 gidr va kéo dai gan 6-12 gio,

Viéc két hop hydrochlorothiazide va irbesartan lam gidm huyét 4p v6i hiéu ting cong thdng qua céc
mite lidu didu trj ciia ching. Két hop 12,5 mg hydrochlorothiazide véi 300 mg irbesartan mot
lan/ngay trén nhitng bénh nhan khéng duoc kiém soat tot huyét ap khi dung irbesartan 300 mg mot
minh 1am gidm huyét 4p tAm truong déy (24 gid sau dung thuéc) so véi gia duge 1a 6,1 mmHg. Két
hop 300 mg irbesartan va 12,5 mg hydrochlorothiazide lam giam toan bd huyét 4p tdm thu/tdm
truong dén 13,6/11,5 mmHg so véi gia dugc.

Dit liéu 1am sang han ché (7 trong s 22 bénh nhén) cho thiy ring bénh nhan khéng duoc kiém sodt
v6i phéi hgp 300 mg/12,5 mg c6 thé dép tmg khi tang lidu 1én t6i 300 mg/25 mg. O nhitng b¢nh nhan
ndy, dd quan sét thdy tac dung ha huyét ap tang dan & ca huyCt ap tam thu (SBP) va huyét ap tam

10
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treong (DBP) (Ian lugt 14 13,3 va 8,3 mm Hg).

Diing liéu duy nhét trong ngay 150 mg irbesartan va 12,5 mg hydrochlorothiazide lam giam huyét ap
tdm thu/tdm truong trung binh ddy (24 gi¢ sau dung thudc) 1a 12,9/6,9 mmHg & nhitng bénh nhan
tdng huyét 4p nhe dén trung binh. Hi¢u qué nay dat dinh trong 3-6 gidr. Khi danh gia hiéu qua théng
qua viéc theo doi huyét &p lién tuc 24 glor viée két hop irbesartan 150 mg va 12,5 mg
hydrochlorothiazide ding mdt lan/ngay lam gidm hing dinh huyét ap subt 24 £i0 véi vige giam huyet
ap tdm thu/tdm truong 24 gid so voi gia dugce 1a 15,8/10,0 mmHg. Khi do bing cach theo doi huyét
ap ngoai tra thi ty 1& ddy/dinh ctia vién nén irbesartan va hydrochlorothiazide 150/12,5 mg 1a 100%.
Ty 1& day/dinh khi do huyét 4p & canh tay tai phong kham la 68% véi vién nén irbesartan va
hydrochlorothiazide 150/12,5mg va 76% véi Vién nén irbesartan va hydrochloroth1az1de
300/12,5mg. Ngudi ta nhéan thdy tic dong 1én huyét 4p 24 gid ndy khong kém voi hién tuong ha
huyet dp qué mic & muc dinh va hing dinh v& mirc an toan va hi¢u qui ha huyét 4p khi ding liéu
mot 14n c4ch khoang nhau.

0] nhitng bénh nhan ma huyét ép khong duoc kiém soat mét cach dy du chi v6i hydrochlorothiazide,
viéc két hop thém irbesartan gitip lam giam thém huyét ap tam thu/tdm trwong so véi gia dugc trung
binh 1a 11,1/7,2 mmHg.

Téc dong lam ha huyet ap cua irbesartan khi két hop véi hydrochlorothlamdc xuét hién 10 rét ké tir
sau khi dung lidu dau tién va rd nhét 12 sau 1-2 tudn, va hiéu qua nay dat téi da sau 6-8 tuan Trong
céc nghién ctru theo ddi dai han, hiéu qua cua irbesartan/hydrochlorothiazide dugc duy tri sudt hon 1
nim. Miic du khong c6 nghién ctu ddc biét véi vién nén irbesartan va hydrochlorothiazide, hi¢n
tuong huyét ap doi nguoc khong thdy xdy ra v6i irbesartan 14n hydrochlorothiazide.

Tac dong cuia sy két hop irbesartan véi hydrochlorothiazide trén ty 1¢ tir vong va thuong tit khong
duge nghién ctru. Céc nghién ciru dich t& hoc cho thdy diéu tri dai han véi Hydrochlorothiazide lam
giam nguy co tir vong va thuong tat do bénh tim mach.

Khoéng c6 su khac bigt ve tudi va gidi vé mit dép tmg v6i Vién nén hydrochlorothiazide va
irbesartan. Khi irbesartan dung cung ltc véi hydrochlorothiazide lidu thép (vi du nhu 12,5 mg mot
ngay) dép ing ha huyét &p & bénh nhan da den twong ty nhu bénh nhan khong phai da den.

13. DAC TINH DUQC PONG

Viéc két hop hydrochlorothiazide va irbesartan khong 1am anh hudng dén dwoc dong hoc ctia ca hai
thudc.

Irbesartan va hydrochlorothlamde la nhlmg thudc ding dudng udng va khéng can phai chuyén hoéa dé
trér thanh chit c6 hoat tinh. Khi diing vién nén hydrochlorothiazide va irbesartan bing dudng ubng,
sinh kha dung tuyét ddi bing dwong udng lan lugt 14 60-80% va 50-80% di véi irbesartan va
hydrochlorothiazide. Thirc &n khdng lam éanh huong Ién sinh kha dung cua vién nén
hydrochlorothlamde va irbesartan. Nong d6 dinh trong huyét twong dat duoc trong 1,5-2 gid sau khi
dung dudng uong véi irbesartan va 1-2,5 gio vGi hydrochlorothiazide.

Ty 16 gén két clia irbesartan véi protein huyet twong la khoang 90%, va gin két khéng dang ke voi
c4c thanh phan té bao mau. Thé tich phan b cua irbesartan 1a 53-93 L. Hydrochlorothiazide gén két
68% vai protein huyet twong va thé tich phén bd biéu kién 14 0,83-1,14 L/kg.

0 nhimg mic lidu di tir 10 dén 600 mg, tinh chét dugc dong hoc cua irbesartan biéu thi tuyen tinh
theo lidu. G muc lidu ubng cao hon 600 mg, tinh tuyén tinh theo lidu nay thap di, chua 18 co ché cta
hién twong nay. D9 thanh théi clia toan co thé va do thanh thai qua than 1an Iuot 1a 157-176 va 3,0-
3,5 mL/phut. Thoi gian ban thai cudi cung 1a 11-15 gio. Nong 6 thubc 8n dinh trong huyét tuong dat
dugce trong vong 3 ngay ké tir sau khi bit ddu ding lidu 1 ldn/ngdy. Tich liy gidi han cua irbesartan
(<20%) trong huyét twong khi diing céc lidu 1ap lai. Trong mot nghién ctru, nong do irbesartan trong
huyét tuong & nhitng bénh nhan nit bi ting huyét 4p c¢6 cao hon mot chat. Tuy nhién, khong c6 khac
biét vé thoi gian ban thai va ty 1€ tich lily ctia irbesartan. Do d6 khong cn thiét phai didu chinh lidu &
bénh nhan nit. Gié tri AUC (dién tich duéi ducmg cong) va Cmax cua irbesartan ciing doi khi ¢6 cao
hon & nhl.mg ngudi cao tudi (> 65 tudi) so véi nhitng nguoi tré tudi (18-40 tudi). Tuy nhién thoi gian
bén thai cudi cung khong bi anh hudng 16 rét, do d6 khong can thiét phai chinh lidu & ngudi cao tudi.

Thoi gian ban thai trung binh trong huyét twong ctia hydrochlorothiazide 1a tir 5-15 gid.
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Khi dung irbesartan c6 danh diu "*C bing dudng udng hogic dudng tinh mach, 80-85% hoat tinh
phéng xa tun hoan trong huyét twong 1a cua irbesartan dang khong dbi. Irbesartan dugc chuyén héa
boi gan qua lién hop glucuronid va oxy héa. Chat chuyén hoa tudn hoan chinh Ia irbesartan
glucuronid (khoang 6%). Nghién ctru in vifro cho thdy irbesartan dugc oxy hoéa chu yéu boi
cytochrom P450 enzym CYP2C9, chuyén héa qua isoenzym CYP3A4 khong déng ké. Irbesartan va
chét chuyén hoéa dugc thai trir qua ca hai dudong mat va than. Sau khi ubng hoic tiém tinh mach
irbesartan ¢6 danh dau 'C, c6 khoang 20% hoat tinh phéng xa dugc tim thdy trong nuéc tiéu va phan
con lai trong phan. C6 dudi 2% liéu dung dugc bai tiét qua nuGc tidu 1a irbesartan dang khong dbi.
hydrochlorothiazide khong dugc chuyén hoa nhung dugc thai trir nhanh chéng boi than. Co it nhét
61% lidu udng dugc thai trir duéi dang khong ddi trong vong 24 gid. Hydrochlorothiazide qua duge
nhau thai nhung khéng vuot qua duge hang rao méu ndo va dugc bai tiét vao sita me. :

Suy than: O nhitng bénh nhén bi suy than hofic nhitng bénh nhén dang thdm phan méu, céc thong sb
duge dong cia irbesartan khong bi anh hudng déng keé. Irbesartan khong bi loai bd bai thAm phén
mau. G nhitng bénh nhan c6 do thanh thai creatinin < 20 mL/phut, thoi gian ban thai cudi cling ctia
hydrochlorothiazide dugc béo cdo 12 gia ting dén 21 gid.

Suy gan: O nhiing bénh nhan bi xo gan nhe dén trung binh, céc théng s6 duge dong cla irbesartan
khong bi thay dbi dang ké. Céc nghién ciru khéng duoc thuc hién ¢ nhiing bénh nhén bi suy gan
néng.

14. QUY CACH DONG GOI: Hop 3 vi x 10 vién.

15. PIEU KIEN BAO QUAN, HAN DUNG, TIEU CHUAN CHAT LUQNG CUA THUOC
Pidu kién bdo quéin: Bao quan & nhiét do khong qua 30°C.

Han dung: 36 thdng ké tir ngay san xuat.

Tiéu chuin chét lwgng: TCCS.

16. TEN, PIA CHI CO SO SAN XUAT THUOC

ZYDUS LIFESCIENCES LIMITED )
Kundaim Industrial Estate, Plot No. 203-213, Kundaim, Goa-403115, An D9.
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