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Rx Thude nay chi diing theo don thudc VAN PHONC ‘\'-\_
@[ DAIDIEN
Hwéng din st dyng thuge \74! THANH H“/
e\ HA NOl ~

1. Tén thube

Periloz 4 mg

2. Céc ddu hiéu lru ¥ va khuyén cdo

Boc ky huéng dan sir dung truée khi ding

Dé xa tAm tay tré em

Thong béo ngay cho bac s§ hofic dugc s§ nhimg tac dung khong mong mudn gap phai khi sir
dung thudc

3. Thanh phén ¢bng thire thude

Mbi vién nén chira:

Thanh phan duogc chét: 4 mg perindopril erbumin twong Gng véi 3,338 mg perindopril.

Thanh phén ta dugc: hydroxypropyl betadex, cellulose vi tinh thé, cellulose silic héa vi tinh
thé, kali polacrillin, silicon dioxyd, colloidal silica khan, magnesi stearat.

4. Dang bao ché

Vién nén

Vidn nén mau tring, tron, hai mit 18i, c6 vét khic trén mdt mit va khic chim sb 4 & mit con
lai. C6 thé bé d6i vién thudc.

5. Chi d;nh

- Tang huyét ap

Didu tri ting huyét 4p.

- Suy tim

Diéu trf suy tim c6 tridu chimg

- Bénh dong mach vanh 6n dinh

Giam nguy co xuét hién cac bién cb tim mach trén bénh nhan c6 tién sir nhdi mau co tim
va/hodc tai thong mach mau.

6. Liéu ding va cich dang

Perindopril dugc khuyén c4o sir dung mdt 1dn m&i ngay vao bubi sang trude khi in clng véi
mot luong chit 1ong thich hop (vi du: nudc).

Lleu dun

Liéu nén duoc diéu chinh trén timg cé thé dwa vao tinh trang cla bénh nhén (xem muc Canh ?
bao va than trong khi ding thudc) va dap tmg ha huyét ap. [l

Teing huyét dp

Perindopril erbumin c6 thé duoc str dung don tri hoac phdi hop véi cac nhém thubc didu tri
téng huyét 4 ap khac.

Lidu khoi dAu khuyén céo 12 4 mg mdt 1An m3i ngdy vao budi sing.

Céc bénh nhan c6 h¢ renm-anglotensm-aldosteron hoat dong manh (dac bigt be;nh nhén tang
huyet ap do bénh mach mau thén, suy glam thd tich va/hodic mubi, bénh tim mét bt hoic tang
huyet 4p nang) c6 thé giip tinh trang ha huyét ap qué mirc sau lidu dAu tién. Khuyén céo ding

lléu khéi dau 2 mg trén cac bénh nhan nay va cin gidm st y khoa chit ché trong giai doan
dAu dung thube.

Liédu dung c6 thé ting dén 8 mg mdt 1in mdi ngay sau mQt thang diéu tri.
C6 thé xuét hién tut huyét 4p ¢4 triéu chimg sau khi bit dau didu tri bing perindopril erbumin;
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bién cé nay thuong gap hon trén céac bénh nhén sir dung thudc nay ddng thoi véi thude loi tidu.
Do d6, can than trong khi sir dung thudc trén cdc bénh nhan dang duqc didu t:r; bé,ng thubc loi
tiéu do cac bénh nhan nay co thé bi suy giam thé tich va/hodc mudi. Néu c6 thé, can nglmg sir
dung thudc loi tidu tir 2 dén 3 ngay trude khi bit ddu diéu tri bing perindopril erbumin (xem
muc Canh béo va théan trong khi dung thuoc)

Trong trudng horp bénh nhan tang huyét 4p khong thé ngimg sir dung thube loi tiéu, lidu khoi
dau khuyen céo cua perindopril 1a 2 mg. Cén giam sat chirc nang than va non% d6 kali huyet
thanh. Diéu chinh heu tiép theo ctia perindopril erbumin theo dép (g ha huyet ép. Néu can,
c6 thé tai st dung thuoc loi tidu.

Trén bénh nhén cao tudi, can khoi dau véi liéu 2 mg, sau d6 c6 thé tang 1&n dén 4 mg sau mot
théng va ting dén 8 mg néu cin, tiry thudc vao chirc ning thin cuia bénh nhan (xem bang dudi
day).

Suy tim c6 triéu ching

Lleu khéi dau khuyén c4o ctia perindoril erbumin (thwdng sir dung phéi hap véi mot thuc loi
tleu khong gm kali va/hogc digoxin va/hoic thube chen beta) 13 2 mg, uong vao bu01 sang va
cAn c6 s gidm sét y khoa chit ch&. Lidu c6 thé ting thém 2 mg sau téi thiéu 2 tudn dé duge
liéu 4 mg mdt 14n mdi ngay néu bénh nhén c6 kha ning dung nap. Cén diéu chinh lidu dya
trén d4p vmg 1dm sang ctia mdi bénh nhén.

Trén cac bénh nhan suy tim nang va céc bénh nhan dugc xem la ¢6 nguy co cao (bénh nhan
suy giam chirc ning than va c6 xu huéng mét can bang dién giai, bénh nhén duoc st dung
ddng th&n thudc 1oi tiéu va/hodic cac thude gidin mach), can giam st chit ché khi bét dau s
dung thudc (xem muc Canh bao va than trong khi ding thudc).

Céc bénh nhan ¢6 nguy co cao xudt hién tut huyét dp c6 trigu chimg, vi dy céic bénh nhan bj
thieu mudi kém hogc khong kém ha natri méu, bénh nhén bi giam the tich tuén hoan hoic bénh
nhan dang ding thudc loi tiéu mm can dugc diéu tri nhiing rbi loan nay (néu c6 thé) trude
khi str dung perindopril erbumin. Cén glam sat chat chd huyét 4p, chirc ning than va ndng do
kali huyét thanh truéc va trong khi diu tri bing perindopril erbumin (xem muc Canh béo va
thén trong khi ding thubc).

Bénh dgng mach vanh 6n dinh ‘
Lidu khéi dau khuyén céo cua perindopril la 4 mg mdt lan mdi ngay trong hai tuén, sau d6

tang 1én dén 8 mg mot 1an mdi ngay tiy theo chiic ning thin va véi didu kién 1a bénh nhén
phai dung nap t6t Vi heu 4 mg.

Bénh nhan cao tudi cin sir dung lidu 2 mg mot 1an mdi ngay trong mot tun, sau do ting 1én
dén 4 mg mot 14n mdi ngay trong tuln tiép theo, trude khi ting lidu 1én dén 8 mg mot 14n mbi
ngdy tlly theo chitc ning than (xem muyc “Piéu chinh liéu trén bénh nhén suy than”). Chi nén
ting liéu khi bénh nhan c6 kha ning dung nap tét v6i mirc lidu thip hon trude do.
Bénh nhdn suy thdn:
Lidu dung cua thudc trén bénh nhan suy than cin duge diéu chinh theo do thanh thai
creatinin nhu sau:

Bang 1: Diéu chinh liéu trén bénh nhan suy thén

D§ thanh thai creatinin (m)/phiit) Li¢u khuyén cdo
Clcr > 60 4 mg mdi ngay
30 <Clcr <60 2 mg mdi ngay
15 < Clcr < 30 2 mg céch hai ngay mot lan
Bénh nhan loc mau*, Clcr < 15 2 mg vao ngay loc mau

* D thanh thai khi loc méu cuia perindoprilat 1a 70 ml/phut. Trén cac bénh nhan loc mau,
cén st dung thudc sau khi loc méu.

Bénh nhdn suy gan
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Khéng cén diéu chinh lidu trén bénh nhéan suy gan (xem muc Canh bao va thin trong khi
ding thubc va Cac dac tinh duoc ddng hoc).

Qudn thé bénh nhi:

Tinh an toan va hiéu qua ctia perindopril erbumin trén tré em va thiéu nién duéi 18 tudi chwa
dugc xac dinh.

Dix heu hién c6 dugc mo ta trong phén Céc dic tinh duoc luc hoc nhu’ng khong c6 khuyen céo
nao v liéu lugng. Vi vy, viéc sir dung thudc & tré em va thiéu nién khong duge khuyén céo.

Céch dung
Str dung dudng udng.

Khong c6 yéu ciu dac biét vé xir 1y thudc sau khi st dung

7. Chéng chi dinh

- Min cam véi perindopril hay bét cir thanh phan nao ciia thudc hodic véi cac thudc e ché
men chuyen

- C6 tién sir phit mach khi didu tri véi thudc e ché men chuyén.

- Phi mach v6 cin hay di truyén

- Phu nir c6 thai & 3 thang giita va 3 thang cudi thai ky

- Sir dung ddng thei perindopril véi thube chita aliskiren trén bénh nhan déi thao dudng hodc
suy thén (GFR < 60 ml/phutf 1,73 m?)

- St dung ddng thoi voi sacubitril/ valsartan. Perindopril khong dugc bét d4u sém hon 36 gidy
sau lidu sacubitril/ valsartan cudi cung.

- Diéu tri bang loc méu ngoai co thé dan dén tiép xtc cia mau véi bé mit tich dién Am.

- Hep dong mach thén hai bén ddng ké hoic hep dong mach than phia bén than duy nhit con
churc néng.

8. Cinh bso va thin trong khi dung thude

Bénh dong mach vanh on dinh
Néu xuét hién con dau thé’lt nguc khong 6n dinh (nghiém trong hay khong nghiém trong) trong
thang diéu trj dAu tién, cAn dénh gi4 k¥ loi ich/ nguy co trude khi tiép tuc sir dung perindopril.

Tut huyet dp

Cac thudc trc ché men chuyén c6 thé gdy tut huyet ap. Tut huyét ap co triéu chung hiém khi
xuét hién trén bénh nhan tang huyét ap chua co bién chimng nhung xuat hién v6i ty 1€ cao hon
trén bénh nhan suy giam thé tich tudn hoan do sir dyng thudc 1oi tiéu, ché d6 an it mudi, loc
mau, tiéu chay, non... hodc trén bénh nhén tang huyét 4p nang phu thudc renin (xem muc
Twong tac, twong ky cta thube va Tac dung khong mong mudn).

Trén cac bénh nhan suy tim c6 tr1¢u chimg kém hogc khong kém suy than, tut huyét ap c6 triéu
chimg da duqc ghi nhan. Bién ¢ nay thuémg xuét hién tren cac bénh nhén c¢6 murc d§ suy tim
nzng hon, thé hién qua viéc st dung liéu cao thude loi tleu quai, ha natrl mau hodc suy glém
chuc néng than Trén céc bénh nhan cé nguy co cao xudt hién tyt huyét ap c6 triéu chung, giai
doan bét dau diéu tri va viéc didu chinh lidu cin dwogc gidm sat chit ché (xem muc Liéu lugng
va cach dung va Tac dung khong mong mubn). Luu y nay cling 4p dung cho céc bénh nhén
bénh tim thiéu méu cuc by hoc bénh mach néo thiéu mau cuc bd do huyét 4p ha qui mic trén
c4c bénh nhan ndy c6 thé din dén nhdi mau co tim hogc tai bién mach mau n3o.

Néu xuét hién tut huyét dp, cin dit bénh nhin & tu thé nim ngita va néu cén thiét, tiém truyén
tinh mach dung dich natri clond 9 mg/ml (0,9 %). Phén ung tut huyet ‘ép thoang qua khong
phai 1a mot chong chi dinh tiép tuc sir dung thuoc viéc str dung lidu tiép theo thuong khong
gdp tro ngai néu huyét &p tang 1én sau khi truyén dich. Trén céc bénh nhan suy tim sung huyét
¢6 huyét 4p binh thuong hoic thip, perindopril ¢6 thé 1am giam huyet ap toan than. Tac dung
ndy da duge dy doan va thuong khoéng phai 1a nguyén nhan din dén viéc phai ngimg sir dung
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thudc. Néu tut huyét 4p tré thanh c6 triéu chimg, c6 thé cin giam lidu hodc ngimg sir dung
perindopril.

Hep déng mach chu va van hai ld/ bénh co tim phz dai.

Tuwong tur céc thude e ché men chuyén khéc, can than trong khi st dung perindopril trén cac
bénh nhén bi hep van hai 14 va tic nghén dong méu ra cua thét trai nhu hep déng mach chi
hoac bénh co tim phi dai.

Phong bé kép hé renin-qngiorensfn-aldosteron (RAAS) . i

Coé bang chu'ng cho thiy viéc st dung ddng thoi thubc e ché enzym chuyén anglotensm
(ACE), thudc chen thu thé angiotensin II hodc aliskiren lam téng nguy co ha huyet ap, tang
kali mau va giam chirc nang than (bao gdm suy thén cp). Do d6, khéng khuyen c4o sir dyng
phong bé kép hé renin-angiotensin-aldosteron théng qua viéc sir dung két hop thube trc ché
enzym chuygn angiotensin (thudc e ché ACE), thudc chen thu thé angiotensin II ho#ic
aliskiren. Néu liéu phép phong bé kép duge xem 1a tuyét dbi can thiét thi didu nay chi nén thuc
hi¢n dudi su giam sét ciia bac si chuyén khoa va phai theo doi chit ché thuong xuyén chirc
nang than, dién giai va huyét &p.

Khong nén st dung ddng thoi thude e ché ACE va thude chen thu thé angiotensin II & bénh
nhén bi bénh thén do dai thao duong.

Suy than ) . .

D61 v6i bénh nhan suy thén (40 thanh thai creatinin < 60 ml/phut), can diéu chinh lieu khoi
dau cia penndogml theo do thanh thai creatinin cia b¢nh nhan (xem myc Liéu lugmg va cach
ding), sau do6 dieu chinh lidu theo dap ung diéu tri cha bénh nhan. Can thudng xuyén giam sat
ndng d§ kali va creatinin trong khi sir dung thudc trén céc bénh nhan nay (xem muc Téc dung
khoéng mong mudn).

Trén cac bénh nhan suy tim c6 triéu chimg, tut huyét 4p sau khi bat ddu didu tri bing thude tc
ché men chuyén c6 thé gay suy giam thém chirc nang than. Suy than cdp, thuong ¢6 kha ning
héi phuc, da duge ghi nhan trong trudmg hop nay.

Trén céc bénh nhan hep dong mach thén hal bén hodc hep dong mach dbi voi than duy nhét
duoc diéu tri bing thudc trc ché men chuyén, da ghi nhan tang uré mau va creatinin huyét
thanh, thudng c6 kha nang phuc hdi sau khi ngumg thudc. B4t thuong nay dic biét hay gdp
trén bénh nhan suy than. Néu bénh nhén ting huyét ap do dong mach thén nguy co tut huyet
4p nang va suy than s& ting 1én. D6i v6i cdc bénh nhén ndy, can bat dau didu tri dudi s gidm
sét y khoa chit ch&, khoi du bang lidu thép, sau d6 diéu chinh lidu mét cach than trong. Do
sir dung thudc 1oi tidu ciing 14 mot yéu t6 thic dy cac bién ¢ ké trén, cin ngimg sir dung
thude loi tiéu va gidm sat chit chg chirc ning than trong tudn dau tién sir dung perindopril.
Mot s6 bénh nhén ting huyét &p khong c6 tién st bénh mach than rd rang da xuét hién tang
uré méu va creatinin huyét thanh, thudng & mirc d nhe va thoang qua, déc biét khi permdopnl
dugc st dung dong thoi v6i mot thude 101 tiéu. Bién cd nay thudng xuit hién nhi€u hon trén

bénh nhén c6 tién sit suy than. Cé thé cin phai giam lidu va/hodic ngimg thudc 1oi tidu va/hoic
perindopril.
Bénh nhédn loc mau
Cac phan ting dang phan vé d4 duoc ghi nhén trén c4c bénh nhan sir dyung thudc tic ché men
chuyén khi dang duoc loc méu b%’mg mang loc thong lugng cao (high flux membranes). Trén
cac bénh nhén nay, can can nhic st dung mdt mang loc khac hoic sir dung mot nhém thude
didu tri tang huyét 4p khac.
Ghép théan
Chua c6 dit ligu lién quan dén viéc sir dung perindopril trén cdc bénh nhan duogc ghép than
trudce do.
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Téing huyét dp do mach than

Cé nguy co tut huyét 4p va suy than khi bénh nhan bj hep dong mach thén hai bén hodc hep
dong mach than phia bén than duy nhét con chire nang dugc didu tri bing thuoc rc ché men
chuyen (xem muc Chéng chi dinh). Diéu tri bang thuc loi tidu c6 thé 1a mot yeu td tang nang.
Mt chirc ning than c6 thé xay ra chi véi nhitng thay d6i nhé trong creatinin huyét thanh thim
chi & nhitng bénh nhén bi hep ddng mach thdn mdt bén.

Teing mdn cam/ phir mach

Phu mach viing mit, chi, méi, niém mac, ludi, thanh mén va/hodc thanh quan da dugce ghi
nhan hiém gdp trén c4c bénh nhan su dung thuoc trc ché men chuyen bao gbm perindopril
(xem muyc Tac dung kh6ng mong muon) Blen cb nay c6 thé xudt hién tai bt ki thoi didm nao
trong qua trinh diéu tri. Khi bién c6 nay xut hién, can ngimg sir dung perindopril ngay va c6
bi¢n phép gidm s4t bénh nhén thich hgp cho dén khi céc tridu chimg hdi phuc hoan toan. Trong
cac truong hop ma phu chi gi6i han & vung mat va mdi, nhin chung céc triéu chung c6 thé tr
hdi phuc khong can diéu tri, mic di cac khang histamin ciing hitu ich trong viéc lam giam
triéu ching.

Phu mach lién quan dén phi thanh quan c6 the dan dén tir vong. Do phu mach lién quan dén
lui, thanh mén hogc thanh quén c6 thé gdy tic nghén dudng thé, diéu tri cAp ctru cin duge
é.p dung ngay. Piéu tri nay c6 thé bao gdm str dung adrenalin va/hoic duy tri thong khi. Cén
giam sat bénh nhén cho dén khi cac triéu chimg d hdi phuc hoan toan va tinh trang ctia bénh
nhan d3 bn dinh.

Nguy co phu mach khi sir dung thudc trc ché men chuyén ‘tang 1én trén cac beénh nhéan c6 tién
st phit mach khong lién quan dén thudc e ché men chuyen (xem muc Chéng chi dmh)

Phui mach dudng ruét da duoc ghi nhén hiém gap trén cac bénh nhan sir dung thudc trc ché
men chuyén. Cac bénh nhén nay c6 biéu hién dau bung (kém hoéc khong kém ndn hoac budn
non); trong mdt s6 trucmg hop, bénh nhan khéng ¢6 phi mach & mit truée d6 va nong do
esterase C-1 nérn trong giGi han binh thuong Phit mach dugc chin doan bang cac bién phap
thim do bao gébm CT 6 bung hoac siéu am hoac thong qua tham kham va céc triéu chimg hoi
phyc sau khi ngimg thudc tic che men chuyen Céc bénh nhén dang str dung thudc trc ché men
chuyén c6 biéu hién dau bung cin dwoc chin doan phén biét véi phu mach duong rudt.

St dyng dong thoi cdc thudc trc ché men chuyén véi sacubitril/ valsartan bi chong chi dinh do
tang nguy co phi mach. Bleu tri bang sacubitril/ valsartan khong dugc bt diu sém hon 36
gm sau lidu perindopril cudi cing. Bleu tri bang perindopril khong duoc bit ddu sém hon 36
gity sau lidu sacubitril/ valsartan cudi clng.

Str dung dong thoi thudc ik ché mTOR (nhu sirolimus, everolimus, temsirolimus)
Bénh nhén ding ddng thoi thude tre ché mTOR (nhu sirolimus, everolimus, temsirolimus) c6

thé dan dén ting nguy co phtt mach (nhur phit né duodng thd hodc ludi, kém theo hozc khong
kém theo suy ho hap)

Phan ing dang phdn vé trong khi tdch logi lipoprotein ty trong thdp (LDL apheresis)

Hiém gip phén ing dang phan v¢ de doa tinh mang trén cc bénh nhén str dung thudc trc ché
men chuyén trong khi dang téch loai lipoprotein ty trong thép (LDL apheresis) bing dextran
sulphat. C6 thé tranh céc phan (mg nay bang cach tam thoi ngimg st dung thudc e ché men
chuyén truée khi tién hanh tach loai.

Phan ting dang phan vé trong khi dang diéu tri chong man cam

Céc bénh nhan st dung thubc trc ché men chuyén trong khi dang diéu trj chéng mén cam (vi
du, noc dc cuia con tring canh mang) da gap cac phan tmg dang phan vé. Trong mjt s6 truong
hop tuong tu, c6 thé tranh céc phan g nay bang cich tam ngimg thudc trc ché men chuyén,
tuy nhién, cac phan mg nay t4i xuét hién khi vo y lap lai tinh hudng trén.
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Suy gan

Trong m6t sd trudng hop hiém gip, cc thudc te ché men chuyen ¢6 lién quan dén mét hoi
chimg vai bleu hién ban dau la vang da & mat, sau d6 tién trién thanh hoai tir gan kich phat va
doi khi dan dén tir vong. Co ché clia hoi chitng nay chwa rd rang. C4c bénh nhan gip triéu
chimg vang da hodc tang dang ké enzym gan trong khi dang str dung thube trc ché men chuyén
can dugc ngimg st dung thude va c6 bién phéap gidm sat y khoa thich hop.

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

Giam bach cu trung tinh/ mét bach céu hat, giam tiéu cdu va thiu méu @3 duoc ghi nhén trén
cac bénh nhan sir dung thudc trc ché men chuyén. Giam bach ciu trung tinh hiém khi xuét hién
trén céc bénh nhan c6 chitc ning than binh thudng va khdng c6 cc yéu td nguy co kém theo.
Cén dic biét than trong khi sit dung penndopnl tren céc bénh nhan méc bénh 1y collagen cua
mach méu, dang sir dung liéu phép tc ché m1en dich, dang st dung allopurinol hodc
procainamid, hodc c6 dbng thoi hai hay nhleu yéu td nguy co ké trén, dic biét khi bénh nhin
c6 tién sir suy glém chirc ning than. M6t s6 bénh nhan din dén tinh trang nhiém khuin nang
trong d6 c6 mdt vai truong hop khong dép g véi liéu phap khang sinh manh. Neu permdopnl
duoc sir dung trén céc bénh nhan nay, can dinh ki gidm st cong thirc bach cAu va huéng din
bénh nhén phat hién bét ki diu hidu nhidm tring nao (nhu dau hong, sbt).

Chung téc

Ty 1& phit mach do thudc trc ché men chuyén trén nhém bénh nhén da den cao hon so véi cac
nhém bénh nhén khéc. Tuong tur cac thudc trc ché men chuyén khac, tac dung ha huyét ap cua
perindopril trén nhém bénh nhan da den c6 thé kém hon so v6i cac nhém bénh nhén khéc, ¢6
thé do ty 18 luu hanh cao cia tinh trang renin thip trén nhém bénh nhan da den bi ting huyét
ap.

Ho

Ho d4 duoc ghi nhén trén c4c bénh nhén sir dung thude e ché men chuyén. Dic diém cta ho
trong nhimg trudng hop nay 1a ho khan, dai déang va tu hdi phuc sau khi ngimg thudc. Ho do
thudc trc ché men chuyén cin duoc lwu ¥ khi chén doén phén biét cia ho.

Phéu thudt/ gdy mé

Trén céc bénh nhén dang trai qua dai phéu hodc dang duoc gdy mé bang thudc gay tut huyét
ap, pcnndoprll c6 thé wc ché sy hinh thanh angiotensin II thir phét sau phan xa phong thich
renin b trir. Can ngimg sir dung thubc ndy trude khi phiu thuat mdt ngay. Néu xuét hién tyt

huyét &p va phan tng nay duoc xem 12 do co ché néi trén, ¢6 thé xir tri bang cach bdi hoan thé
tich.

Tdng kali mdu )
Tang kali huyét thanh d& dugc ghi nhén trén mot s6 bénh nhan dugc diu tri bang céc thudc
Uc ché men chuyén bao gbm perindopril.
Cac yéu t6 nguy co thiic day tang kali méu bao gdm nhing yéu t6 nguy co géy suy thén, lam
x4u di chirc ning than, tué’u (tren 70 tudi), d4i thao dudng, cac bién cb gian phét bao gom mét
nude, suy tim mat bu cap, nhim toan chuyén héa va sir dung ddng thdi véi thude loi tidu gitr
kali (vi du, spironolacton, eplerenon, triamteren hodic amilorid), ché phdm bd sung kali hoic
thé phim mubi chira kali; hoac sir dung cac thudc khac lién quan dén tang kali huyét twong
(nhu heparin, co-trimoxazol dugc biét dén nhu trimethoprim/ sul famethoxazol)
St dung cac ché phdm bd sung kali, thubc loi tidu giir kali hoic thé pham mubi chira kali ¢6
thé dan dén tang d4ng ké ndng do6 kali huyét thanh, dic biét trén bénh nhén suy giam chirc
nang thén. Tang kali méu c6 thé gy loan nhip tim nghiém trong, d01 khi c6 the dan dén tir
vong. Néu viéc sir dung ddng thoi cac téc nhan ké trén duge xem la cAn thiét, can sir dung céc
tac nhan nay mét cach than trong va thudng xuyén gidm sat ndng dd kali huyét thanh (xem
muc Twong tac, twong ky ciia thubc).
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Bénh nhan ddi thdo dicong

Trén céc bénh nhén déi thdo dudng dugce didu trj béng cée thube chong dai thao duong dang
uong hogc insulin, cAn gidm sat chit ch& dudng huyét trong thang dau tién sir dung thubc trc
ché men chuyén (xem myc Tuong téc, tuong ky, ciia thudc).

Lithi
Nhin chung, khong khuyén céo sir dung ddng thoi lithi va perindopril (xem muc Tuong tac,
tuong ky cta thudc).

Thubc gdy gii kali, ché pham b6 sung kali hodc thé phdm mudi chita kali
Nhin chung, khéng khuyen céo sir dung ddng thoi perindopril va céc thude gay gii kali, ché
phém bd sung kali va thé phim mudi chira kali (xem muc Tuong tic, twong ky cta thudc)

Bénh cuong aldosteron nguyén phdt
Be;nh nh4n mic chimg cudng aldosteron nguyén phét thuong s& khong dap ung voi thube

chong tang huyét ap thong qua sy trc ché hé thong renin-angiotensin. Do d6, viéc sir dung san
phim nay khéng duoc khuyén cso.

Phuy nit c6 thai

Khong nén bat dAu dimg thudc trc ché ACE trong khi mang thai. Trir khi viéc tiép tuc didu tri
béng thubc tre ché ACE dugc xem 1a can thiét, bénh nhan dy dinh mang thai nén dugc doi
sang cic phuong phap diéu tri tang huyét ap thay thé c6 hd so an toan di dwoc xéc dinh dé sir
dung trong thal ky. Khi chin doan c6 thai, phai ngimg diéu tri bang thudc e ché ACE ngay
1ap tirc va néu thich hop, nén bat dau didu trj thay thé.

9. Sir dung thudc cho phu nir ¢ thai va cho con bi

Thoi ki mang thai

Khong khuyen céo sir dung thude e ché ACE trong 3 théng dau cua thai ky. Chong chi dinh
str dung thudc trc ché ACE trong 3 thang gifta va 3 thang cudi cua thai ky. Bﬁng chimg vé
dich & hoc lién quan dén  nguy co gy quai thai sau khi phoi nhiém thudc e ché ACE trong
3 thang dau cua thai ky van chua dugc két luén; tuy nhién khong thé loai trir mot sy tdng nho
vé nguy co. Trir khi viée tlep tuc diéu tri bing thudc wrc ché ACE duge xem 14 can thiét, bénh
nhan dy dinh mang thai nén dugc ddi sang céc phirong phép diéu tri tang huyét ap thay thé c6
hd so an toan da duoce x4c dinh @& sir dung trong thai ky. Khi chén doan c6 thai, phai ngimg
diéu tri bang thudc trc ché ACE ngay lap tirc va néu thich hop, nén bét du didu trj thay thé.

Phoi nhim thudc trc ché ACE trong 3 thang gitta va 3 thang cu01 cta thai ky da duoc biét Ia
gdy doc cho phdi ngudi (gidm chirc néng thén, thiéu b1, cham cbt hoa xwong so) va déc tinh
ddi véi tré so sinh (suy than, ha huyét 4p, ting kali méu).

Néu phoi nhiém thudc tic ché ACE dé xay ra tir 3 thang giita cuia thai ky, khuyén céo nén siéu
4m kiém tra chirc nang than va so. Tré so sinh c6 me da ding thudc e ché ACE nén duoc
theo ddi chit ché vé ha huyét ap.

Thai ki cho con bu

Do chua c6 thong tin vé viée str dung perindopril trong thoi ki cho con bu, khong khuyén céo
st dung thudc nay va nén thay thé bang céc thudc khac véi dit ligu vé gﬁ an toan da duogc thiét
lap dAy di hon, dac biét khi dang nubi tré so sinh hodc tré sinh non bang stta me.

Kha ndng sinh san )

Thudc nay khong anh hudng dén kha néng sinh san.

10. Anh hwéng cia thuéc 1én kha niing 14i xe va van hanh miy mée
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Perindopril khéng c6 dnh hudng tn,rc tiép dén kha néng vén hanh va sir dl_mg may moc, tuy nhién
cac phan img cé biét lién quan dén huyét 4p thap c6 the xuat hién & mot so bénh nhan, dac biét
trong giai doan dau diéu tri hodc sir dung ph01 hop véi cac thude didu tri ting huyét 4p khac. Do
d6, thude ¢6 thé gdy suy giam kha ning van hanh may méc.

11. Twong tic, twong ky, ciia thudc

Dir liéu thir nghiém 14m sang da cho thdy réng phong bé kép hé remn-anglotensm—a]dosteron
(RAAS) thong qua viéc str dung két hop thudc trc ché enzym chuyen angiotensin (ACE) thuoc
chen thu thé angiotensin II hogc aliskiren c6 lién quan dén tin suat cao hon veé céc bién cb bat
loi nhu ha huyét 4p, ting kali méu va giam chie nang thén (bao gom suy than cap) so véi viée
str dung mdt thude tac dung 1én hé renin-angiotensin-aldosteron.

Cdc thuéc lién quan dén ting kali mau

Mot s6 thudc hodc nhom ftrj li¢u c6 the thic day su xuét hlcn cua tang kali mau: aliskiren,
mudi kali, thudc loi tiéu gitr kali, thuoc ttc ché men chuyén, thubc chen thy thé angiotensin,

NSAID, heparin, thudc trc ché mién dich nhwr ciclosporin hoac tacrolimus, trimethoprim. Sir
dung phdi hop céc thube nay 1am ting nguy co ting kali méu.

Co-trimoxazol (trimethoprim/ sulfamethoxazol)
Bénh nhan dang sir dung thudc dong thdi véi co-trimoxazol (trimethoprim/ sulfamethoxazol)
c6 thé tiang nguy co ting kali huyét (xem muc Canh bao va than trong khi dung thudc)

Chéng chi dinh sir dung dong thoi

Aliskiren
O nhiing bénh nhén bj dai thao dudng hogc suy than, c6 nguy co téng kali méu, chirc ning
than xau di va ting ty 1& mac bénh tim mach va tir vong.

Piéu tri bing loc mdu ngoadi co thé

Cac phuorng phap diéu tri bing loc mau ngoa1 co thé dn dén tiép xic ciia mau v6i cc bé mit
tich dién 4m nhu thim phan hodc loc mau véi mang loc thong luong cao (vi du nhu mang
polyacrylonitril) va tach loai lipoprotein ty trong thap voi dextran sulphat do ting nguy co
phén tmg dang phén vé nghiém trong. Néu didu tri nhu vy la bét bude, nén xem xét st dung
mdt loai mang loc khic hodc mot nhém thube diéu tri ting huyét 4p khéc.

Sacubitril/ valsartan

Chéng chi dinh sir dung ddng thoi perindopril véi sacubitril/ valsartan do trc ché ddng thoi
neprilysin va ACE c6 thé 1am ting nguy co phu mach Khong dugc bat dau str dung sacubitril/
valsartan cho dén 36 gi¢ sau khi dung li€u diéu tri permdopnl cubi cung. Piéu tri bing
perindopril khong duge bit dau cho dén 36 gidr sau lidu cubi cing ciia sacubitril/ valsartan.

Khéng khuyén cdo sir dung déng thoi:
Aliskiren

O nhimng bénh nhan khéac ngoéi bénh nhan bi déi thao dudng hogc suy than, c6 nguy co ting
kali méu, chirc nang than xau di va ting ty 1& mac bénh tim mach va tir vong.

Diéu tri dong théi véi thude ikc ché ACE va thudc chen thu thé angiotensin

Di ¢6 béo céo trong y vén ring & nhimg bénh nhén bj bénh xo vira dong mach, suy tim da
dugc xac dinh, hogic bénh dai thdo dudng cd ton thuong co quan dich, diéu tri dong thoi bang
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thube e che ACE va thudc chen thu thé angiotensin c6 lién quan dén tan suit cao hon vé ha
huyét ap, ngat tang kali mau va chirc ning thin x4u di (bao gom suy than cip) so véi viée sir
dung mot thubc tac dyng 1én hé remn-anglotensm-aldosterone Viéc st dung phong bé kép (vi
du bc’mg céch két hop thudc rc ché ACE véi thube déi khang thu thé angiotensin IT) nén dugc

gidi han chi trong timg truong hop dugc xac dinh riéng I¢ vdi su theo ddi chat ché chic nang
than, ndng d6 kali va huyét ap.

Racecadotril

Thudc trc ché men chuyén anglotensm (nhu perindopril) duoc biét 1 gy phu mach. Nguy
co nay c6 thd ting 1&n khi ding ddng thdi véi racecadotril (mbt loai thudc didu tri tiéu chay
cép).

Thube tec ché mTOR (nhu sirolimus, everolimus, temsirolimus)

Bénh nhan diéu trj dong thoi véi thude e ché mTOR c6 thé tang nguy co phit mach (xem
muyc Canh b4o va than trong khi diing thudc).

Estramustin
Nguy co ting cac tac dung bat lgi nhu phit mach.

Thuéc loi tiéu giit kali (vi du, triamteren, amilorid...), mudi kali

Tang kali méu (c6 thé dén dén tir vong), dic biét trén bénh nhan kém suy than (t4c dung hiép
ddng ting kali méu).

Khong khuyén céo st dung ddng thoi penndopnl Vi cac thuoc ké trén (xem muc Canh bio
va than trong khi dung thuoc) Tuy nhién, néu perindopril van dugc chi dinh st dung ddng
thoi véi céc thuoc nay, can than trong khi sir dung thudc va dinh ki gidm sat kali huyét thanh.
Dé biét chi tiét vé sir dung spironolacton trong suy tim, xem phin dudi day.

Lithi

Tang nong do trong huyet thanh va déc tinh c6 hdi phuc cua lithi da duge ghi nhan khi st
dung ddng thoi lithi v6i cac thuoc ch ché men chuyén. Khong khuyen cao st dung ddng thoi
perindopril va lithi, tuy nhién néu cén phai sir dung phdi hop hai thudc ndy, can giam sét chit
chg nong d3 lithi huyét thanh (xem myc Canh béo va than trong khi ding thude).

Cdc phdi hop cdn déc biét leu ¥

Thude diéu tri ddi thdo duo‘ng (msulm thudc diéu tri ddi thdo duang dang uong)

Céc nghién ctru dich té cho thy str dung ddng thoi thube tre ché men chuyén véi cac thude
diéu tri d4i thdo dtrcmg (msulln thudc diéu tri dai théo ducmg dang udng) ¢6 the lam tang tac
dung ha dudng huyet dan dén nguy co tut duong huyét. Hién twgng nay xudt hién thudng
xuyén hon trong tuan du tién sir dung diéu tri phdi hop va trén bénh nhan suy thén.

Baclofen

Tang téc dung ha huyét 4p. Giam sat huyét 4p va diéu chinh lidu thudc diéu tri taing huyét ap
néu cén.

Thudc lgi tiéu khong giir kali

Céc bénh nhan dang dung thude loi tiéu, dic biét ~nhitng bénh nhén bi giam the tich va/hoac

mubi, c6 thé bi ha huyét p qua mire sau khi bét ddu diéu trj bang thubc rc ché men chuycn

C6 thé 1am giam nguy co xuét hién bién cb tut huyet &p bing cach ngimg thudc loi tiéu, boi

hoan thé tich hodc ting lvong mubi true khi bét dau st dung perindopril vai lidu thip va ting

dan.

Trong trucrng hqp tang huyét 4p dong mach, viéc sir dung thubc 1oi tiéu trudc d6 cé thé gay

giam mudi/thé t:nch, do @6, phai ngimg sir dung thube loi t1eu trudce khi bt dau sir dung thube

trc ché men chuyén (trong trudng hop nay, mdt thudc loi tiéu khong giit kali co thé duoc tai
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sir dung sau d6) hodc phai bat dau st dung thudc trc ché men chuyen vén heu thap va tang dan.
Trong trl.rorng hop suy tim sung huyet dwoc diéu tri bang thudc lqn tiéu, cin bét dau sir dung
thudc trc ché men chuyén véi lidu réat thip sau khi c4n nhéc giam liéu cia thudc 1¢i tiéu khong
gitt kali. : o
Trong moi trudmg hop, phai gidm sat chirc néng than (ndng d9 creatinin) trong nhiing tuan dau
tién st dung thubc trc ché men chuyén.

Thuéc lgi tiéu gii kali (eplerenon, spironolacton)

Eplerenon hoac spironolacton véi liéu tir 12,5 mg dén 50 mg mdi ngay va thubc tc ché men
chuyén liéu thép:

Trén bénh nhén suy tim d II-IV (N YHA) v&i phan suat téng méu < 40% va trude d6 dé duoc
diéu tri bé’mg thube tc ché men chuyén va thudc loi tidu quai, c6 nguy co xuét hién ting kali
méu cb thé gdy tir vong, dic biét trong truong hop khong tuén tha cac khuyén céo ké don cho
dang phéi hop nay

Trudce khi bit dau st dung phbi hop hai thudc trén, cAn xac dinh chic chin ring bénh nhan
khong bi tang kali méau va suy thén.

Khuyen céo gidm sat chat ché kali méu va creatinin huyét thanh trong thang didu tri du tién
v6i tAn sudt mot 1dn mdi tudn, sau d6 gidm sat dinh ky hang thang.

Thubc khdng viém khong steroid WSAID) bao gom acid acetylsalicylic véi liéu > 3 g/ngay
Khi céc thube e ché men chuyen dugce sir dl,lng dong thoi v6i céc thube khang viém khong
steroid (acid acetylsalicylic & ché do lidu chong viém, thubc e ché COX-2 va cac NSAID
khong chon loc) tac dung diéu tri ting huyet 4p c6 thé giam. Su dung ddng thoi cac thube uc
ché men chuyen va NSAID c6 thé din dén ting nguy co gy x4u di chirc nang thén, bao gém
suy than cap va tang kali huyét thanh, ddc bi€t trén cac bénh nhén c6 tién str suy giam chirc
nang than. Can thin trong khi phéi hqp hai nhém thudc nay, dic biét trén ngum cao tudi. Céc
bénh nhan cin dugc bdi hoan nude dﬁy dt va chirc nang than cua bénh nhan can duoc gidm
sat sau khi bat dau didu tri bang phéc db phdi hop ciing nhu dinh ki sau d6.

Cdc phdi hop cén liweu ¥

Thudc diéu tri ting huyet dp va cdc thudc ‘gxan mach
Str dung ddng thoi véi cac thube nay cé thé 1am ting tac dung ha huyet ap cta perindopril. Str

dung dong thdi véi nitroglycerin va céc nitrat khac hodc cac thudc gidn mach khic co thé
khién huyét 4p giam manh hon.

Gliptin (linagliptin, saxagliptin, sitagliptin, vildagliptin)
Tang nguy co phit mach trén c4c bénh nhan dugc diéu tri ddng thoi bang thudc e ché men
chuyén, do gliptin 1am giam hoat tinh cta dipeptidyl peptidase IV (DPP-1V).

Thude chong trdm cam ba ‘vong/ Thubc r:hong loan than/ Thudc gdy mé
Str dung dong thoi cac thuoc lc ché men chuyen v6i céc thude chbng trAm cam ba vong, thube

chéng loan thin va mot s thuéc gay mé c6 thé 1am tang tac dung ha huyét 4p (xem muc Canh
béo va than trong khi ding thudc).

Cdc thudc cuong gtao cam

Céc thube cudng giao cam co thé 1am giam tac dung diéu tri ting huyét ap cua cac thude trc
ché men chuyén.

Vang

Phan (g kiéu nitrit (c4c triu chtmg bao gbm do bu'ng miit, buon non, ndn va tut huyet ap) da
dugc ghi nhan hiém gap trén cdc bénh nhan dwoc didu tri dong thoi béng phéc @b chira vang
dudng tiém (natri aurothiomalat) va thudc trc ché men chuyén bao gém perindopril.
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Twong Ky
Khong ap dung.

12. T4c dung khéng mong mudn ciia thude

Tom tdt dix liéu do an todn

Dir lleu d6 an toan cia perindopril twong tu dir liéu dd an toan cta cdc thudc wc ché men
chuyén.

Céc tac dung khdng mong muon thuong gap nhét trong cac thir nghiém 1am sang va quan sét
duoc véi perindopril bao gbm: chéng mat, dau dau, di cam, quay cuong, rdi loan thi glac,
tai, tut huyét 4p, ho, khé thd, dau bung, tao bon, tiéu chay, réi loan vi gidc, kho tiéu, budn nén,
ndn, ngtra, phat ban, chudt rit va suy nhugc.

Danh sach cdc tac dung khéng mong mudn

Nhimg tac dung khdng mong muon sau ddy da dugc ghi nhén trong cac thir nghiém lam sang
va/hodc trong giai doan thudc luu hanh trén thi truong véi perindopril va duge sip xép theo
cac nhom tan sudt nhu sau:

Rét thuong gap (> 1/10)

Thudng gip (& 17100 dén < 1/10)

it gap (> 1/1.000 dén < 1/100)

Hiém gip (> 1/10.000 dén < 1/1.000)

Réthiém gip (< 1/10.000)

Chua x4c dinh  (khong thé x4c dinh tir dix liéu hién co)

Réi logn huyét hoc va hé bach huyet

ft gap*: Tang bach cau ai toan

Rét hiém gap: M4t bach cAu hat hoic gidm toan bd huyet cAu, giam hemoglobin va giam
hematocrit, giam bach cAw/ giam bach cdu trung tinh, thiéu mau tin huyét
trén céc bénh nhan thiéu men G6PDH bém sinh (xem muc Canh béo va than
trong khi diing thudc), giam tiéu cau.

Réi logn dinh dudng va chuyén héa

ft gap*: Ha dudng huyet (xem myc Canh béo va thén trong khi ding thudc va Tuong
tac, tuong ky cia thudc) va tang kali méu c6 kha nang phuc hdi khi ngimg
thudc (xem muc Canh béo va than trong khi dung thu6c), ha natri mau

{’i’é'i logn tam thén ‘ ) .

It gép: Thay d6i tAm trang, rdi loan gidc ngt, trAm cam

Réi logn hé than kinh . )

Thuodng gép: Chong mat, dau dau, quay cudng, di cam

It gap* Ngu ga, ngat

Rat hiem gdp: Lilan

R6i loan mdt

Thudng gip:  Réi loan thj gi4c

Réi logn tai vi tai trong

Thuong gap: U tai

Jf?c‘;i loan fim

It gép*: DPénh trong nguyce, nhip tim nhanh

Rat hiém gdp:  Dau thit nguc (xem muc Canh béo va than trong khi dung thudc), loan nhip
tim, nhdi mau co tim, ha huyét 4p qua mirc thir phét trén cac bénh nhan c6
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nguy co cao (xem muc Canh bio va than trong khi ding thuéc)

Réi loan mach ] ] ’
Thudng gép: Tut huyét ap (va cac phan tmg lién quan dén tut huyét ap)
It gé@ip*: Viém mach

Hiém gdp* : Do bing

Rét hiém gap: Dot quy, ha huyét 4p qua mirc thit phét trén cac bénh nhan c6 nguy co cao
(xem muc Canh béo va thin trong khi diing thudc).

Chua xac dinh : Hién tugng Raynaud

Réi logn hé hdp, trung thit va léng nguwc

Thuong gép: Ho, kho thd

it gap: Co thét phé quan

Rét hiém gip:  Viém phdi ting bach cAu 4i toan, viém mii

Réi loan tiéu hoa

Thudng gap: Dau bung, tdo bén, tiéu chay, thay dbi vi gidc, kho tiéu, budn ndn, non
It gép: Khé miéng

Rat hiém ggp:  Viém tuy

Rq: logn gan mat
Rét hiém gip:  Viém gan ton thwong té bao hodc & mat (xem muc Canh béo va than trong
khi ding thudc)

R&i logn da va mé dudi da

Thuong gap: Ngtra, phat ban

it gap: May day (xem muc Canh bo va than trong khi ding thudc), phit mach vung
mdt, cac chi, mdi, niém mac, ludi, thanh mén va/ho#ic thanh quan (xem muc
Céanh bdo va than trong khi ding thudc), ting tiét md hoi

It gap*: Phan ung tdng nhay cam véi dnh sang, bénh dang pemfigut

Hiém giip: Vay nén trim trong hon

Rét hiém ggp:  Hong ban da dang

Réi logn co xuong khép va mé lien két
Thudng gép: Chuot rat

It gap*: Dau khoép, dau co

Roi logn thin va tiét nigu

It gap: Suy thén n

Hiém gip: Suy thén cép, v6 niéu, thiéu niéu

1’?6’5 loan vii va hé sinh san

It gap: _ Rai loan cuong duong

Roi loqi noi tiét

Hiép gap: H¢i chimg tiét hormon chdng bai ni¢u khong thich hop (SIADH)

Réi loan toan than va tai vi tri dimg thuéc
Thudng gép: Suy nhuoc

It gap*: Pau ngye, mét moi, phit ngoai vi, sbt
g(ét nghiém

It gap*: Téng ure mau, ting creatinin mau
Hiém gap: Téng billirubin mau, ting enzym gan

Chan thuong, ngé dc va cdc bién chimg trong khi sir dung thudc
ft gap*: Ngia
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* Tdn sudt cdc tdc dung khéng mong mudn dwoc tinh tie cdc thie nghiém lam sang dugc ghi
nhdn dua trén nhitng bdo cdo tw nguyén.

Thir ngh:em ldm san

Trong giai doan thlet ké ngéu nhién cia nghién ciru EUROPA, chi c¢6 céc tac dung khong
mong muon nghiém trong dugc ghi nhan. Mot s it bénh nhin da gép tdc dung khong mong
muon nghiém trong: 16 (0,3%) trong s6 6.122 bénh nhén sir dyng perindopril va 12 (0,2%)
trong sb 6.107 bénh nhén sir dung gia duge. Trong s6 cac bénh nhan st dung perindopril, tut
huyet 4p da dugc ghi nhén trén 6 bénh nhan, phtt mach dugc ghi nhén trén 3 bénh nhén va dot
tir do tim duge gh1 nhan trén 1 bénh nhan. S6 lwrong bénh nhén ngimg didu tri do ho, tut huyét
ap hodc cac nguyén nhéan khéng dung nap khac & nhém perindopril cao hon so v6i nhém gia
dwoc, 1an 1ot 13 6,0% (n=366) so véi 2,1% (n=129).

13. Qua lleu va cich xi tri

Dir liu vé qua lidu trén ngudi con han ché. Cac triéu chimg lién quan dén qua lidu thude v
ché men chuyén c6 thé bao gdm tut huyét ap, sdc tuan hoan, réi loan dién giai, suy than, ting
thong khi, nhip tim nhanh, dénh trong nguc, nhip tim chim, chéng mét, lo &u va ho.

Khuyén céo dleu tri qua lidu bao gdm tiém truyen tinh mach dung dich natri clorid 9 mg/ml
(0,9%). Néu xuét hién tut huyét 4p, bénh nhan cén dwoc dat & tu thé shock. Néu c6 thé, can
nhéc tiém truyen angiotensin II va/hodc tiém truyén tinh mach catecholamin. Perindopril ¢
thé bi loai bo bang loc méu (xem muc Canh béo va thin trong khi dung thudc). Sir dung may
tao nhip c6 the duoc chi dmh cho trl.rcmg hop nhip tim chdm khang tri. Giam sat lién tuc cac
dAu hiéu sinh tdn, ndng d6 chit dién giai va creatinin huyét thanh.

14. Cac dic tinh dwge lyec hoe
Nhoém duge 1y tri liéu: Thudce e ché ACE
Mi ATC: CO9AA04

Co ché tac dong

Penndoprll 13 mot chét e ché enzym chuyén anglotensm I thanh angiotensin II. Angiotensin
II 1a chat c6 tic dung co mach cling nhu gay glang hoa chét gdy gidn mach braclykmm thanh
mot heptapeptid khong hoat tinh. Viée tc ché enzym chuyen angiotensin dan dén giam
angiotensin II trong huyét tuong, 1am ting hoat tinh ctia renin huyét tuong (do trc ché sy phan
hdi nguge ctia qué trinh giai phong renin) va giam thai aldosteron. Vi enzym chuyen hoa
angiotensin bit hoat bradykinin, sir trc ché men chuyén angiotensin cling din dén tang hoat
tinh cua hé kallikreinkinin tai chd va toém than (va do d6 hoat héa hé prostaglandm) Co thé
d6 1a co ché 1am giam huyet &p cuia cac chét (ic ché men chuyén va phan nio gy ra mot s tac
dung khong mong mudn (vi du ho)

Perindopril tac dung thong qua chét chuyen héa c6 hoat tinh, peridoprilat. Cac chét chuyén
hoa khéc khong cho thdy tic dung e ché hoat tinh ACE trén in vitro.

Hiéu qua va an toan trén 14m sang

Dit liéu thir nghiém 1am san vé& phong bé kép hé renin-angiotensin-aldosteron (RAAS
Hai thir nghiém 16n, ngéu nhién, c6 ddi chimg (ONTARGET (ONgoing Telmisartan Alone
and in combination with Ramipril Global Endpoint Tnal) va VANEPHRON-D (The Veterans
Affairs Nephropathy in Diabetes)) di nghién ctru viéc sir dung phdi hop thubc trc ché ACE va
thudc chen thy thé anglotensm IL.

ONTARGET la mot nghién ctru dugce thye hién ¢ nhitng bénh nhén c6 tién str bénh tim mach
hozc bénh mach méu néo, hojic bénh dai thao dudng type 2 kém theo bang chimg ton thuong
co quan dich, VA NEPHRON-D la mt nghién ctu & bénh nhén dai thado dudng type 2 va
bénh thén do dai thao dudmg.

Nhitng nghién ctru nay da cho thdy khong c6 tac dung c6 lgi ddng ké nao ddi voi két cuc va ty
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le; tir vong do th@n va/hodc tim mach, trong khi tang nguy co ting kali mau, ton thuong than
cAp va/hoc tut huyét 4p so véi don trj liéu d3 duoc quan sat thiy.

Do dic tinh dugc luc hoc twong tw, nhitng két qua nay ciing lién quan véi thudc tic ché ACE
va thubc chen thu thé angiotensin II khdc.

Do d6 khong nén sit dung ddng thdi thude tre ché ACE va thudc chen thu thé angiotensin II &
bénh nhéan bi bénh than do dai thao dudng.

ALTITUDE (Aliskiren Trial in Type 2 Dlabetes Usmg Cardiovascular and Renal Disease
Endpoints) 1a mgt ngh]en ctru dugc thiét ké dé kiém tra loi ich cia v1¢c cOng thém aliskiren
vao liéu phap chun gdm thudc e ché ACE hodc thudc chen thu thé angiotensin IT & bénh
nhén bi d4i thdo dudmg type 2 va bénh thén, be;nh tim mach man tinh, hodc ca hai. Nghién ctru
duoc két thuc sém do ting nguy co két cuc bét loi. Ca tir vong va dot quy do tim mach  thuong
gap hon vé s& lwgng & nhém dung aliskiren so voi nhém dung gia duqc va céc bién cb bét loi
va cac bién cd bét loi nghiém trong (ting kali méu, ha huyet ap va r6i loan chirc nang thén)
duoc bao cdo thudng gap hon & nhoém dung aliskiren so véi nhom dung gia duoc.

Tang huyét dp

Permdopnl c¢6 hiéu qua trén moi mirc do tang huyet ap: nhe, trung binh, ning; giam huyét ap
tam thu va tam truong trén ca tu thé du:ng va nim da duqc ghi nhén.

Perindopril 1am g1am strc can ngoai vi, din dén 1am giam huyét 4p toan than. K&t qua 1a lam
ting dong mau ngoai vi ma khong anh hudng den nhip tim.

Tang luu luo'ng méu nhu thudng 1€, trong khi tdc d6 loc ciu thén thuong khong dbi.

Téc dung diéu tri téng huyet ap dat t6i da giita 4 va 6 gid sau khi sir dung liéu don va dugc
duy tri trong it nhét 24 gid, hidu luc day (trough effect) khodng 87% - 100% cua hiéu luc dinh
(peak effect).

Giam huyét 4p xay ra nhanh Trén bénh nhén cé dap g, binh thudng héa huyét ép dat dugce
trong vong mot théang va van duy tri ma khong x4y ra hién tuong 1on thudc.

Ngung dung thudc khong gdy tac dung dao nguge.

Perindopril lam giam phi dai that trdi

O ngudi, perindopril duge ching minh la c6 tac dung lam gian mach. Thudc cai thién tinh dan
hdi cia dong mach 16n va giam ty s6 16p 4o gitra ctia thanh mach/ 1ong mach & céc dong mach
nho

Didu tri hd tro bing thubc loi tiéu tao ra tic dung hiép dong Su pho1 hop thube e ché men
chuyén va thiazid cfing gidm nguy co ha kali méu do thudc loi tiéu gay ra.

Suy tim
Perindopril erbumin lam giam cdng ciia tim bang c4ch 1am giam tién ganh va hau génh. Nghién
ciru ¢ nhitng bénh nhan suy tim cho théy:

- Giam 4p lyc dd dly that trai va thit phai.

- Giam tdng luc can mach mau ngoai vi.

- Tang cung hrong tim va cai thién chi sb tim.

Trong céc nghién ciru so sanh, sir dung 14n dﬁu tién 2 mg perindopril cho nhung bénh nhéan
suy tim nhe dén trung binh khéng lién quan dén giam huyét 4p déng ké so véi gia duge.

Bénh nhén bi bénh déng mach vanh én dinh

Nghlen ciru EUROPA 13 mdt thit nghiém 1am sang da trung tAm, qudc t&, ngdu nhién, mu di,

c6 d6i chimg véi gia duge kéo dai 4 nam.

Muoi hai ngan hai trdim muoi tdm (12.218) bénh nhén trén 18 tudi da duge chon ngiu nhién

ding perindopril 8 mg (n = 6110) hodc gia duqc (n=6108).

Nhom bénh nhan thir nghiém c6 bing chimg vé bénh dong mach vanh khong c6 bang chimg

v& dAu hiéu 14m sang cta suy tim. Nhin chung, 90% bénh nhan bj nhdi méu co tim truée dé
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va/hogc tai thong mach vanh trudc do Hau hét cac bénh nhén dugc dung thude nghién ctru
thém vao didu tri thudng quy bao gdm thudc tic ché tiéu cu, thude ha lipid va thudc chen
beta.

Tiéu chi chinh vé hiéu qua 1a tong hop cua tir vong do tim mach, nhdi mau co tim khong tir
vong va’hogc ngimg tim v6i hdi stc thanh cong. Vige didu tri bing perindopril 8 mg, 1
lan/ngay d3 din dén su giam tuyét ddi c6 y nghia vé tiéu chi chinh 1a 1,9% (giam nguy co
twong dbi 20%, khoéng tin cdy (CI) 95% [9,4; 28,6] -p < 0,001).

0 ' nhitng bénh nhan c6 tién str nhdi mau co tim va/hodic tai thong mach vanh, mc giam tuyét
d6i 2,2% tuong tmg voi giam nguy co tuong dbi (RRR) 1a 22,4% (khoang tin cay 95% [12,0;

31,6] —p < 0,001) vé tiéu chi chinh dwoc quan sét bing céach so sanh véi gia dugce.

Str dung trén bénh nhan nhi
PO an toan va hiéu qua cta perindopril & tré em va thiéu nién dudi 18 tudi chua dugc xéc dinh.
Trong mdt nghién clru 14m sang md, khong so sanh & 62 tré ting huyét 4p tubi tir 2 dén 15 véi
mitc loc cAu than> 30 ml/ phut/1,73 m?, bénh nhan dugc ding perindopril véi l1eu trung binh
0,07 mg/kg. Liéu dugc c4 thé héa tuy theo tinh trang bénh nhan va dép tng huyét ap cho dén
lidu t6i da 1a 0,135 mg/kg/ngay.
59 bénh nhan da hoan thanh theo ddi trong thoi gian ba thang va 36 bénh nhan da hoan thanh
theo déi trong thoi gian kéo dai ctia nghién ciru, tirc la duoc theo doi it nhét 24 thang (thoi
gian nghién ctru trung binh: 44 théng).
Huyet &p tam thu va huyét ap tAm truong van 4n dinh tir khi bat dau tham gia nghién ciru dén
lan danh gia cudi cling & nhu'ng bénh nhén da duge didu tri bang céc phuong phép diéu tri ha
huyét 4p khéc trude do, va giam ¢ nhimg bE;Dh nhén chua timg méc bénh.
Hon 75% tré em c6 huyét 4p tam thu va huyét 4p tdm truong dudi phén vi thir 95 vao lan danh
gia cudi cling.
Tinh an toan phi hgp v6i hd so an toan da biét ctia perindopril.

15 Cic dic tinh dwge dong hoc:

Hép thu

Sau khi uéng, perindopril dugc hip thu nhanh va ndng do dinh dat dugc trong vong 1 gio.
Thoi gian ban huy trong huyet twong cua perindopril 13 1 gio.

Perindopril 1a mdt tién chit. 27% lidu perindopril dd dung di vao mau duéi dang chét chuyen
ho6a c6 hoat tinh la permdoprllat Ngoai perindoprilat ¢6 hoat tinh, perindopril tao ra 5 chét
chuyén hoa, tit ca déu khong c6 hoat tinh. Nbng do dinh cua perindoprilat trong huyét twong
dat dugc trong vong 3-4 glér

Vi viéc dung thirc &n lam giam chuyén héa thanh _perindoprilat, vi ly do sinh kha dyng, nén
dung perindopril erbumin bang dudng ubng véi lidu duy nhit hang ngay vao budi sang trudce
bita dn.

M&bi quan hé tuyén tinh gifta lidu perindopril va ndng d¢ ctia nd trong huyét twong da dugc
ching minh.

Phén bb
Thé tich phan bd khoang 0,2 lit/kg déi vei permdoprllat khong gan két. Su gin két cua

perindoprilat v&i protem huyét tuong 12 20%, chti yéu 12 v6i enzym chuyén angiotensin, nhung
phu thude vao ndng do.

Thai trie
Perindoprilat dugc thai trir trong nude tiéu va thoi gian ban thai pha cubi ctia phin khong gén
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két 1a khoang 17 gid, dan dén trang thai on dinh trong vong 4 ngay.

Céc nhém bénh nhéan déc biét

Sy thai trir cia permdoprllat giam & nglrm cao tudi va cling gip & bénh nhan suy tim hogc suy
than. Diéu chinh lidu trong suy than 14 can thiét, tiry thudc vao mirc ¢ suy than (d0 thanh thai
creatinin).

D9 thanh thai qua loc mau ctia perindoprilat la 70 ml/phit.

Déng hoc cua perindopril bi thay d41 & bénh nhin xo gan: d6 thanh thai qua gan cla phan tir
thube gbe glam di mot nira.

Tuy nhién, s6 lugng perindoprilat hinh thanh khong giam va do d6 khong can diéu chinh lidu.

Dit liéu an toan tién lim sang

Trong cdc nghién ctru doc tinh man tinh dudmg udng (chudt cdng va khi), co quan dich la
than, v&i tbn thuo’ng ¢6 thé phyc hdi.

Khong c6 dot bién dugc ghi nhén trong céc nghién ciru in vitro hodc in vivo.

C4c nghién ctru ddc tinh sinh san (chudt cbng, chudt nhét, thé va khi) cho thy khong c6 dau
hiéu ddc tinh phdi thai hodc géy quéi thai. Tuy nhién, cac chét tc ché men chuyen
angiotensin, nhu phan loai, d& duge chimg minh la gdy tac dung khong mong mudn ddi véi
sw phat trién giai doan mugn cua thai nhi, dAn dén chét thai va di tit bam sinh & dong vat

gam nhim va tho: tén thuong thén va tang ty 1€ tir vong chu sinh va sau sinh da dugc ghi
nhén.

Kha ning sinh san khong bi suy giam & chugt dyc hay chudt cai. Khong c6 tinh sinh ung thu
dugc ghi nhén trong cac nghién ctru dai han & chudt cbng va chudt nhit.

16. Quy cach déng goi
Hop 3 vi x 10 vién nén

17. Piéu kién bio quén, han dung, tiéu chuén chit lrgng ciia thude

Béo quan: Bao quan thudc & nhiét d khong qua 30°C. Giit thubc trong bao bi gbc.
Han dung: 24 thang k& tir ngay sén xuét.

Khong dung thudc d& qué han sir ' dung in trén bao bi.

Tiéu chuén chét luong: Tiéu chudn co s&

18. Tén, dia chi ciia co sé sin xuit

Lek pharmaceuticals d.d

Verovskova 57, SI-1526 Ljubljana, Slovenia

Tén, dia chi ciia co sé dong géi va chiu trach nhi¢m xuiit xwéng 16:
Lek pharmaceuticals d.d

Trimlini 2D, 9220 Lendava, Slovenia

Ngudn tham khéo:
- CDS Perindopril oral v08 11 2021
SPC_Perindopril Erbumine 4 mg tablets_Mylan_Cap nhat 09.11.2020_Ngudn EMC
- SPC_Perindopril 4mg Tablets_Accord Healthcare Limited Cép nhat 08.11.2021 _Ngubn EMC
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