BANG SO SANH TO HUGNG DAN SU DUNG THUOC

‘_’if—#_ COVERSYL 5mg
QUAN LY DUBRHPONG DAN SUDUNG THUOC TO HUONG DANSUDUNGBENGHT .+
e LUYAT | DA PUGC PHE DUYET PN e
LIS 1O HUO’NG DAN SUDUNG THUOC [g~drp? TO HUONG DAN SU DUNG THUOC
nam OPL 40 TEN THUOC .S I 2, TEN THUOC
kL) _.Lu-. oK) R+ COYERSYL® Smg Rx COVERSYL® 5mg

Thudc nay chi ding theo don thudce
Dé xa tAm tay tré em

Poc ki hwémg din sir dung trwée khi dang

THANH PHAN

MBOi vién nén bao phim chta:
Thinh phin dwgc chit:
perindopril 3,395mg.

Thanh phin ti dwoc:
maltodextrin, silica dang keo khan, tinh bdt natri glycolat (loai A);
Mang bao phim: glycerol, hypromellose, chlorophyllin d6ng, macrogol

perindopril arginine 5mg tuong duong

lactose monohydrat, magnesi stearat,

6000, magnesi stearat, titan dioxid.

Thudc nay chi ding theo don thude
Pé xa tim tay tré em
Poc k§ hwéng din st dung trwede khi ding

THANH PHAN

MJi vién nén bao phim chira:
Thanh phin duwoc chat:
perindopril 3,395mg.

Thanh phén tdi dwoc:
maltodextrin, silica dang keo khan, tinh bdt natri glycolat (loai A);

perindopril arginine Smg tuong duong

lactose monohydrat, magnesi stearat,
Mang bao phim: glycerol, hypromellose, chlorophyllin d6ng, macrogol

6000, magnesi stearat, titan dioxid.

DANG BAO CHE

Vién nén bao phim mau xanh nhat, hinh que, mét mat c6 khic biéu
tuong %5, va c6 khia ¢ hai canh bén.

Vién thuoc c6 thé dwoc chia thanh hai nira bing nhau.

DANG BAO CHE

Vién nén bao phim mau xanh nhat, hinh que, mot mat cd khic biéu
tuong %5, va c6 khia & hai canh bén.

Vién thuoc c6 thé duoc chlﬁc\hanh hai nita bang nhau.

CHI PINH CHI DINH
Tang huyét ap Tang huyét ap

Didu tri tang huyét ap.

Diéu tri tang huyét ap.
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Suy tim

Piéu tri suy tim triéu ching.

Bénh déng mach vanh 6n dinh

Lam giam nguy co bién cb tim mach trén bénh nhan da c6 tién str nhoi
maAu co tim va / hodc tai thong mach.

Suy tim
Diéu tri suy tim tri¢u ching.

Bénh dong mach vanh 6n dinh ‘ \
Lam giam nguy co bién c6 tim mach trén bénh nhén d c6 tién s nhoi

mau co tim va / hodc tai théng mach.

LIEU LUQNG VA CACH DUNG

Liéu dung

Lidu thuoc nén dugc 4p dung theo timg c4 thé bénh nhén va mic dap
g huyét ap.

Tang huyét dp:

Coversyl ¢6 thé duoc st dung don 1é hodc phéi hop véi cac thubc chbng
téng huyét ap khac.

Liéu khoi dau khuyén céo la 5 mg mot 1An mbi ngay vao budi sang.
Nhiing bénh nhén voi hé théng renin- ang1otensm—a1dosteron hoat tinh
manh (d&c biét, tang huyet ap dong mach than, giam mudi va/hodc giam
thé tich tudn hoan, mét bu tim hoc ting huyet 4p nghiém trong) co thé
bi giam huyét 4p manh sau lidu du tién. Liéu khéi dau 2,5mg nén dugc
khuyen c4do ¢ nhitng bénh nhén nay va budc du tri liéu nén duogc gidm
Sat y té.

Liéu ding c6 thé ting t6i 10mg mot 14n mdi ngay sau 1 thang diéu tri.
Ha huyét 4p c6 triéu ching c6 thé xay ra sau khi khéi tri véi Coversyl,
didu nay xay ra thuong xuyén hon & nhiing bénh nhan dang dwoc diéu
tri ddng thoi véi thude loi tidu. Do d6 can thén trong vi nhiing bénh
nhan nay c6 thé bi giam thé tich tuan hoan va/ hodc muodi.

Néu ¢6 thé, nén dung thubc loi tidu 2-3 ngay trude khi b4t dau véi
Coversyl.

J nhitng bénh nhén ting huyét ap khong thé dimg thudc loi tidu, tri liéu
bang Coversyl nén duoc khoi dau véi lidu 2,5mg. Nén theo doi chue
nang than va kali huyét thanh.Viéc bo sung heu Coversyl cin duoc diéu
chinh tuy thudc dap tmg huyét ap. Néu yéu cau, vide diéu tri bang thudc
loi tiéu c6 thé bt dau lai.

O bénh nhan 16n tudi viéc didu tri c6 thé bat dau véi lidu 2,5mg va ting

LIEU LUONG VA CACH DUNG

Liéu dung

Liéu thudc nén duge 4p dung theo timg cé thé bénh nhan va muc déap
tmg huyét 4 ap.

Ting huyét dp:

Coversyl co thé duoc sir dung don 1& hozic phéi hop véi céc thubc chéng
tang huyét 4 ap khac.

Lidu khai ddu khuyén cdo 12 5 mg mot 1an mbi ngay vao budi sang.
Nhitng bénh nhén véi hé théng remn—anglotensm -aldosteron hoat tinh
manh (ddc biét, tang huyet &p dong mach thén, giam mudi va/hodc giam
thé tich tudn hoan, mét bl tim hodc ting huyet ap nghiém trong) c6 thé
bi giam huyét 4p manh sau lidu dAu tién. Lidu khoi dau 2,5mg nén duge
khuyen cdao & nhitng bénh nhin nay va budce déu tri liéu nén duoc gidm
st y t€.

Liéu dimg co thé tang t6i 10mg mot 14n mdi ngay sau 1 thang diéu tri.
Ha huyét 4p c6 triéu chiing c6 thé xay ra sau khi khéi tri véi Coversyl,
didu nay xay ra thuong xuyén hon & nhing bénh nhén dang dugc diéu
tri ddng thoi véi thube loi tiéu. Do d6 cén than trong vi nhitng bénh
nhan nay c6 thé bi giam thé tich tuan hoan v&/ hodc muoi.

Néu ¢6 thé, nén dimg thubc loi tiéu 2-3 ngay trudc khi bt dau véi

Coversyl

& nhitng bénh nhan tang huyét ap khong thé dimg thubc loi tiéu, tri lidu
bang Coversyl nén dwgc khéi dau véi lidu 2,5mg. Nén theo doi chue
ning than va kali huyét thanh. Viéc bd sung heu Coversyl can duoc diéu
chinh tuy thudc dép Gmg huyét ap. Néu yéu ciu, viéc diéu tri bang thubc
loi tiéu c6 thé bat dau lai. %ﬂ/

O bénh nhén 16n tudi viée didu tri cé thé bit dau véi lidu 2,5mg va ting
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dan liéu t6i Smg sau 1 thang va sau d6 1a 10mg néu can thiét tuy thudc
vao chire nang thén (xem bang bén dudi).

Suy tim tri¢u chirng:

Khi phdi hop Coversyl voi cac thube loi tiéu khong gift kali va/hodc
digoxin va/ hodc thuoc chen beta, viéc gidm sat y té can duoc tién hanh
va lidu khéi tri khuyén céo clia Coversyl 1a 2 ,Smg vao buo1 séng. Lidu
ding c6 thé tang téi Smg mot 14n mbi ngay sau 2 tudn néu dung nap.
Viéc diéu chinh liéu can dua trén d4p ung 14m sang cua timg bénh nhén.
Trén bénh nhan suy tim ndng va nhiing bénh nhén ¢6 yéu tb nguy co cao
(bénh nhan suy chirc nang than va c6 xu hudng r01 loan cin bing dién
giai, bénh nhan str dung dong thoi céce thude loi tleu va/hodc céc thude
gifin mach), didu tri khoi déu nén duoc giam sat'y té.

Bénh nhan ¢6 nguy co cao ha huyét 4p triéu chimg nhur bénh nhén bi
mat mudi c¢6 hodc khdéng c ha natri, bénh nhén bi giam thé tich tun
hoan ho#c bénh nhén dang ding thubc loi tiéu manh nén duoc diéu
chinh tinh trang nay, néu c6 thé, diéu chinh trudc khi tri liéu voi
Coversyl. Can theo d6i chit ché huyét 4p, chirc ning thén va kali huyét
thanh trudc va trong khi dleu tri véi Coversyl.

Bénh dong mach vanh on dinh:

Nén bat dau Coversyl véi liu khoi dau 1a 5 mg mot 14n mbi ngay trong
hai tuén, sau d6 téng liéu 1én 10 mg mot lan mdi ngay, phu thudc vao
chirc ndng than va lidu Smg duogc dung nap t6t.

Bénh nhén 16n tubi nén ding lidu 2,5 mg mdt lan mdi ngay cho tun dau
tién, sau d6 Smg mot 14n mbi ngay cho tuén tiép theo trudc khi ting 1én
10 mg mot lan mdi ngay tuy thudc chirc ndng than (xem bang 1 “Didu
chinh liéu & bénh nhén suy than™). Chi nén tang lidu néu lidu trude d6
duoc dung nap tét.

Nhom bénh nhin dic biét

Bénh nhén suy thin

Liéu thudc Coversyl & bénh nhan suy than nén dugc diéu chinh dwa trén
d6 thanh thai creatinin nhu trong bang 1 dudi day:

Bang 1: chinh lidu Coversyl & bénh nhén suy thén

dan liéu t6i 5mg sau 1 thang va sau d6 la 10mg néu can thiét tuy thude |
véo chirc ning than (xem bang bén dudi).

Suy tim tri¢u chirng:

Khi phdi hop Coversyl voi cac thube loi tidu khong gift kali va/hodc
d1g0x1n va/ hodc thude chen beta, viéc giam sét y t€ can duoc tién hanh
va liéu khoi tri khuyén cdo cua Coversyl la 2,5mg vao bu01 sang. Lidu
dung c6 thé tang t6i Smg mot lan mbi ngay sau 2 tudn néu dung nap.

Viéc diéu chinh liéu can dya trén dap tmg 1dm sang cla timg bénh nhén.

Trén bénh nhén suy tim nang va nhiing bénh nhén c6 yéu td nguy co cao
(benh nhén suy chitc ning thdn va c6 xu hudéng r01 loan cin bang dién
giai, bénh nhén st dung dong thoi cac thube loi tieu va/hodc cac thube
gidn mach), didu tri khoi dau nén duoc giam saty té.

Bénh nhén c6 nguy co cao ha huyét 4p triéu chimg nhu bénh nhén bi
mat mudi c6 hodc khong cé ha natri, bénh nhén bi giam thé tich tuan
hoan hodc bénh nhin dang dung thubc loi tiéu manh nén duoc didu
chinh tinh trang nay, néu ¢6 thé, diéu chinh truéc khi tri liéu voi

Coversyl. Cén theo doi chat ché huyét 4p, chirc ning than va kali huyét

thanh trude va trong khi d1eu tri véi Coversyl.

Bénh dong mach vanh én dinh:

Nén bat dau Coversyl vé&i 1idu khoi dau 12 5 mg mot 14n mbi ngay trong
hai tudn, sau d6 tang lidu 1én 10 mg mot lan mdi ngay, phu thudc vao
chirc néng thén va lidu Smg dugc dung nap tot.

Bénh nhan 16n tubi nén dung lidu 2,5 mg mdt lan mdi ngdy cho tudn dau
tién, sau d6 Smg mot 1An mdi ngay cho tuan tiép theo truéc khi ting 1én
10 mg mot ]an mdi ngay tuy thudc chirc néng than (xem bang 1 “Pidu
chinh liéu & bénh nhén suy th4n™). Chi nén ting lidu néu lidu trude dé
duoc dung nap tot.

Nhém bénh nhin dic biét

Bénh nhén suy thin

Lidu thube Coversyl & bénh nhan suy thén nén duoc diéq chinh dya trén
d6 thanh thai creatinin nhu trong bang 1 du6i déy: %y

Béng 1: chinh lidu Coversyl & bénh nhan suy than __/
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Pé thanh thdi creatinin Liéu khuyén cdo Dy thanh thai -creatinin Liéu khuyén cdo

(ml/phut) (ml/phut)

Clcr> 60 5mg/ 1 ngay Cler= 60 5mg/ 1 ngay

30 <Clcr <60 2,5mg/ 1 ngay 30 <Clcr <60 2,5mg/ 1 ngay

15 < Cler <30 2,5mg mdi 2 ngiy 15 < Cler < 30 2,5mg mdi 2 ngdy

Bénh nhan thdm tich mau"* Bénh nhén thim tich méau”

Cler< 15 2,5mg vao ngay tham tich mau Cler< 15 2,5mg vao ngay tham tich méu

*Do thdm phén ciia perindoprilat 1a 70ml/ phut

Déi v6i bénh nhan thim tich mau, lidu thubc nén dwoc ding sau khi
thim tich mau.

Bénh nhén suy gan

Khéng can diéu chinh liéu & bénh nhan suy gan

Tréem

D¢ an toan va hiéu qua cua perindopril trén tré em va tré vi thanh nién
duéi 18 tudi chua duoc thiét 1ap.

Céc dit liéu hién tai d& duoc mo ta trong muc “Tinh chét duoc luc hoc”
nhung chwra ¢6 khuyén cdo v& chi dinh.

Do db viéc sit dung thudc trén em va tré vi thanh nién khong dugc
khuyén céo.

Cich dung

Ding dudng udng.

Coversyl duoc chi dinh ding mot 14n mbi ngay trudce khi &in séng.

*P tham phan ctia perindoprilat 1a 70ml/ phut

D6i v6i bénh nhan thim tich mau, liéu thudc nén dugc ding sau khi
tham tich mau.

Bénh nhén suy gan

Khong can diéu chinh liéu & bénh nhén suy gan

Tré em

D6 an toan va hidu qua cta perindopril trén tré em va tré vi thanh nién
dudi 18 tudi chua dugce thiét lap.

Céc dit liéu hién tai d& dugc mo ta trong muc “Tinh chét duoc luc hoc”
nhung chwa c6 khuyén cdo vé chi dinh.

Do dé viéc str dung thudc trén em va tré vi thanh nién khéng duoc
khuyén céo.

Cach dung

Ding dudng ubng.

Coversyl dugc chi dinh dung mét 14n mbi ngay trude khi 4n séang.

CHONG CHI PINH
- Quéd mén véi thanh phan hoat chit hodc bét ky thanh phin nao
ctia thudc, hay bt ky thubc tic ché enzym chuyén nao khac.
- Tién st phu mach lién quan dén viéc sir dung céc thude e ché
enzym chuyén trudc ds.

CHONG CHI DPINH
- Qué man v6i thanh phan hoat chit hodc bét ky thanh phan nao
ctia thube, hay bat ky thude e ché enzym chuyén nao khac.
- Tién st phi mach lién quan dén viéc sir dung céc thube trc ché
enzym chuyén trude do. L
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_ Phu mach di truyén hozc v6 cin;

- Giai doan hai va ba cua thai ky.

- Sir dung ddng thdi Coversyl v6i cdc san phém c6 chita aliskiren
trén bénh nhin dai thdo dudong hodc suy than (GFR< 60
ml/phut/1 73m2)

- St dung ddng thoi véi sacubitril/valsartan

- Céc didu tri ngoai co thé din dén viéc mau tiép xic véi céc bé
mit tich dién 4m

- Hep d6ng mach than hai bén hodc hep dong mach dang ké dan

dén con chire ning than mdt bén

- Phu mach di truyén hoc vd cin;

- Giai doan hai va ba ctia thai ky.

- St dung ddng thoi Coversyl véi cc san pham c6 chtra aliskiren
trén bénh nhin dai thdo dudng hodc suy thidn (GFR< 60
ml/phut/1 73m2)

- Strdung dbng thoi v6i sacubitril/valsartan

- Céc diéu tri ngoadi co thé din dén viéc mau tiép xuc véi cée bé
mit tich dién Am

Hep dong mach than hai bén hodc hep dong mach dang ké dan dén con

chitc nang than mdt bén

CANH BAO PAC BIET VA THAN TRONG KHI SU DUNG

Bénh mach vanh 6 6n dinh

Néu ¢6 con dau that nguc khong én dinh (dlen hinh hodc khong dién
hinh) xuét hién trong théng dau tién khi didu tri bang perindopril, nén
dénh gia thén trong loi ich/nguy co trudce khi tiép tuc didu tri.

Ha huyet ap

Cac thuoc trc ché enzym chuyen c6 thé gy ha huyét ap. Cac trigu ching
ha huyét ap it khi quan sat thdy trén bénh nhin ting huyet ap khong co
bién chimg va thudng xuét hién trén cic bénh nhén c6 khdi lwong tudn
hoan giam nhu dang diéu tri bang cac thude loi tiéu, ché @ n han ché
mudi, thim tich mau, ia chay hodc nén hodc cac bénh nhén tang huyét
ap ning phu thudc renin. Ha huyét 4p c6 triéu ching duge ghi nhan trén
cac bénh nhén suy tim c6 triéu chimg, co kém theo suy thén hodc khong.
Céc triéu chimg nay xuét hién héu hét trén cac bénh nhén suy tim ¢ mic
do ning hon la do s dung lidu cao thudc loi tiéu quai, ha natri méu
hogc suy thén chirc nang. O nhimg bénh nhan tdng nguy co ha huyét ap
triéu chimg, can giam sat chit bénh nhan khi bt dau didu tri va ltc hiéu
chinh liéu. Nguyén tic twong tu cfing duge 4p dung cho bénh nhan thiéu
méu co tim hodc bénh mach mau ndo, do viée ha huyét 4p qua mirc ¢6
thé din dén nhdi méu co tim hoic tai bién mach mau no.

Néu xuét hién triéu ching ha huyét 4p, nén dit bénh nhin nim ngira va

CANH BAO PAC BIET VA THAN TRONG KHI SU DUNG

Bénh mach vanh o6 on dinh

Néu c6 con dau that nguc khong 4n dinh (dlen hinh hodc khdng dién
hinh) xuét hién trong thing dAu tién khi diéu trl bang perindopril, nén
danh gid thén trong loi ich/nguy co trudce khi tiép tuc diéu tri.

Ha huyet ap

Céac thuoc tic ché enzym chuyen c6 thé gay ha huyét 4p. Cac tridu chimg
ha huyet ap it khi quan sat thdy trén bénh nhén ting huyet ap khong co
bién chimg va thuong xudt hién trén cac bénh nhén ¢co khéi luong tudn
hoan gigm nhu dang didu tri bang cac thudc loi tiéu, ché d6 in han che
mubi, thiAm tich mau, ia chay ho#ic ndén hodc cdc bénh nhén ting huyét
ap ning phu thudc renin. Ha huyét 4p c6 triéu chiing duoc ghi nhén trén
cac bénh nhén suy tim ¢6 triéu chimg, c6 kém theo suy thén hodc khong.
Céc triéu chung nay xuét hién hiu hét trén cac bénh nhén suy tim & muc
d6 nang hon la do sir dung lidu cao thubc loi tidu quai, ha natri mau
hodc suy than chirc nang. O nhing bénh nhan tdng nguy co ha huyét ap
triéu chung, cén giam sat chat bénh nhén khi bt dau diéu tri va ltc hiéu
chinh lidu. Nguyén tic twong tu cling duge 4p dung cho bénh nhén thidu
méu co tim hodc bénh mach mau nfo, do viéc ha huyét 4p qua mirc c6
thé din dén nhdi méu co tim hodc tai bién mach méu nio.

Néu xuét hién triéu chimg ha huyét ap, nén dit bénh nhin nim nglra va
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néu can thiét nén truyen tinh mach dung dich natri clorid 9 mg/ml
(0,9%). Khong co chéng chi dinh cho liéu tlep theo néu phan tmg ha
huyét 4p thodng qua, bénh nhén thuong co6 thé ding liéu tlep theo ma
khong gap kho khan gi khi khéi lwong tudn hoan ting kéo huyét ap ting
theo.

Trén mot sb bénh nhan suy tim sung huyét c6 huyét 4p binh thuong
ho#ic huyét ap thip, viéc ha thém huyet &p toan thén c6 thé xuét hién khi
sir dung Coversyl. Tac dung nay co thé du doan dugc va thuong khong
phai 1a nguyén nhan bét budc phai nging d1eu tri. Trong trudng hop ha
huyét ap c6 bidu hién triéu chimg, c6 thé can phai giam lidu hodc ngimg
dung Coversyl.

Hep dong mach chii va van hai 14/ bénh co tim phi dai

Twong tu cac thude trc ché enzym chuyén khac, nén than trong khi ding
Coversyl cho cac bénh nhan hep van hai 14 va tic ngh&n dong mau di ra
tir that trai nhu hep dong mach chit hodc bénh co tim phi dai.

Suy thin

Trong trudong hop suy thén (thanh thai creatinin < 60 ml/phit), nén hi¢u
chinh liéu khéi ddu cia perindopril theo dd thanh thai creatinin ctia bénh
nhan, sau d6 tuy theo dép {mg cua bénh nhén. Theo d&i thudng xuyén
kali va creatinin 12 mot phén trong ké hoach chim séc thudng quy cho
cac bénh nhan nay.

Trén bénh nhén suy tim c6 triéu ching, ha huyét 4 ap xudt hién sau khi bat
du didu tri bang cac thubc tc ché enzym chuyén cé thé dan dén suy
giam thém chitc nang than. Suy thén céap, thudng co hdi phuc da duoc
ghi nhén trong trudng hop nay.

Trén mot s6 bénh nhén hep dong mach thén hai bén hodc hep dong
mach than mdt bén duoc diéu tri bang cac thube trc ché enzym chuyen
da ghi nhén duge tdng uré mau va creatinin huyét thanh thuong c6 hoi
phuc sau khi ngimg thudc diéu tri. Didu nay dic biét hay xay ra trén cac
bénh nhén suy than. Néu bénh nhan c6 ting huyét 4p dong mach thén,
nguy co ha huyet ap nang va suy thén s€ tang lén. Trén nhimg bénh nhan
nay, nén bit dau didu tri véi lidu thap dudi su gidm sat y té chat chd va
tang liéu than trong. Do céc thudc loi tidu c6 thé 12 yéu td gdp phén thic

huyét 4p c6 biéu hién triéu chimg, c6 thé can phai giam liéu hoic ngimg

néu can thiét nén truyen tinh mach dung dich natri clorid 9 mg/ml
(0,9%). Khoéng c6 chéng chi dinh cho lidu t1ep theo néu phan Umg ha
huyét ap thoang qua, bénh nhan thuong co thé ding liéu tlep theo ma
khong gip kho khin gi khi khéi lugng tudn hoan ting kéo huyét 4p ting
theo.

Trén mdt sb bénh nhan suy tim sung huyét c6 huyét ap binh thuong
hodc huyét ap thip, viéc ha thém huyet ap toan than co thé xudt hién khi
stir dung Coversyl. Tac dung nay co thé du doan dugc va thuong khong
phéi 1a nguyén nhan bét bude phai ngung dieu tri. Trong truong hop ha

dung Coversyl.

Hep dong mach chi va van hai 14/ bénh co tim phi dai

Tuong tw cac thude tic ché enzym chuyén khac, nén than trong khi
dung Coversyl cho cac bénh nhén hep van hai 14 va tic ngh&n dong méu
di ra tir that trai nhur hep ddng mach chii hodc bénh co tim phi dai.

Suy thin

Trong trudng hop suy than (thanh théi creatinin < 60 ml/phtt), nén hiéu
chinh liéu khéi dau ciia perindopril theo @) thanh thai creatinin cta bénh
nhén, sau d6 tuy theo dap Gng ctia bénh nhan. Theo doi thudng xuyén
kali va creatinin 12 m6t phan trong ké hoach chiam séc thuong quy cho
cac bénh nhén nay.

Trén bénh nhén suy tim ¢6 triéu ching, ha huyét ap xuét hién sau khi
bét déu didu tri bing cac thude e ché enzym chuyén c6 thé din dén suy
giam thém chirc ning than. Suy than cép, thuong cé hdi phuc da dugc
ghi nhén trong trudng hop nay.

Trén mot sO bénh nhén hep dong mach thén hai bén hodc hep dong
mach than mdt bén duoc diéu tri bing cdc thudc tc ché enzym chuyen
dé ghi nhén dugc tng uré mau va creatinin huyét thanh thuong c6 hoi
phuc sau khi ngimg thude diéu tri. Diéu nay dac biét hay xay ra trén cic
bénh nhéan suy than. Néu bénh nhén c6 ting huyét 4p dong mach than,
nguy co ha huyet &p néing va suy thén s€ tang 1én. Trén nhiing bénh
nhan nay, nén bt dau didu tri véi lidu thap dudi su giam sat y te chit

ché va ting lidu than trong. Do céc thude loi tiéu c6 thé 1a yéu t6 gop )
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dAy céc nguy co trén, nén can ngimg ding céc thudc loi tiéu va theo doi
chirc nang thén trong nhiing tudn dau diéu trj bing Coversyl.

Mot s6 bénh nhén ting huyet 4p trude day khong cé biéu hién bénh ly
mach mau thin c6 thé xuét hién ting uré mau va creatinin huyét thanh,
thuong nhe va thoang qua, dac biét khi dung Coversyl ddng thoi véi cac
thuoc loi tiéu. Nguy co ¢ nhiéu khé ning xay ra hon trén bénh nhén cé
tién sir suy than. C6 thé cin giam lidu v&/ hoic ngimg dung céc thude loi
tiéu va/hodc Coversyl.

Bénh nhan thim tich miu

Phan tmg phan vé d& dwoc bao cdo trén nhitng bénh nhan thdm tich mau
vo1 mang loc tbc d6 cao duoc diéu tri déng thoi véi cac thudce e ché
enzym chuyén. Trén cac bénh nhén nay, nén xem xét sit dung loai mang
tham tich méu khac hodc sir dung céc thuc chéng ting huyét 4p nhém
khéc.

Ghép thin

Chua c6 kinh nghiém st dung khi ding Coversyl cho bénh nhidn méi
ghép than.

Tang huyét 4p déng mach than:

C6 kha néng ting nguy co ha huyét ap va suy thén khi bénh nhén bi hep
déng mach thdn hai bén ho#ic hep dong mach than din dén con chirc
nédng thdn mot bén duoc diéu tri v6i Gc ché enzyme chuyén. Piéu tri
bing céc thube loi tidu co thé 12 yéu té déng gbép. Suy chirc ning thin
thdm chi c6 thé xuét hién chi v&i thay ddi nhe creatinine huyét thanh
trén bénh nhan hep dong mach than mdt bén.

Qu4a man/Phi mach

Phu mach & mit, cac dAu chi, moi, niém mac, ludi, thanh mén va/hoic
thanh quan d& dwoc bdo cdo hiém gip trén nhiing bénh nhén dwoc diéu
tri bang céc thudc e ché enzym chuyén, bao gdm Coversyl.

Phan tmg nay c6 thé xuat hién bét cir thoi gian nao trong qué trinh diéu
tri. Trong nhiing trudng hop nhu vy, nén kip thoi ngimg dung Coversyl
va bit dau qué trinh theo ddi thich hop, tiép tuc cho dén khi cac triéu

phén thiic day céc nguy co trén, nén cin ngimg ding cdc thude loi tiéu
va theo ddi chuc nang thén trong nhiing tudn du didu tri bang Coversyl.
Mét sé bénh nhéan tang huyet &p truGe day khong c6 biéu hién bénh 1y
mach mau than c6 thé xuét hién ting uré mau va creatinin huyét thanh,
thudng nhe va thoang qua, dic biét khi dung Coversyl dong thoi véi cac
thudc loi tiéu. Nguy co ¢6 nhiéu kha ning xay ra hon trén bénh nhan c6
tién st suy than. C6 thé can giam liéu va/ hoic ngimg ding cac thubc
loi tiéu va/hoic Coversyl.

Bénh nhan thim tich mu

Phéan tmg phan vé& d& duoc béo céo trén nhitng bénh nh4n tham tich mau
v&i mang loc tbc dd cao duoc didu tri d@‘mg thoi véi cac thube Ge ché
enzym chuyén. Trén céc bénh nhan nay, nén xem xét sir dung loai mang
tham tich mau khac hoic sir dung cac thude chdng ting huyét 4p nhom
khac.

Ghép thin

Chua cé kinh nghiém st dung khi dung Coversyl cho bénh nhin méi
ghép than.

Ting huyét 4p dong mach than:

C6 kha niing ting nguy co ha huyét 4p va suy than khi bénh nhan bi hep
déng mach than hai bén hodc hep déng mach thin dan dén con chire
nang than mot bén duge didu tri véi Ge ché enzyme chuyén. Piéu tri
bang céc thudc loi tiéu c6 thé 12 yéu t& dong gbp. Suy chic ning thin
thdm chi ¢6 thé xuét hién chi véi thay ddi nhe creatinine huyét thanh
trén bénh nhan hep déng mach than mot bén.

Qu4 min/Phi mach

Phit mach & mit, cac déu chi, mdi, niém mac, ludi, thanh mén va/hodc
thanh quan da dwgc bao céo hiém gép trén nhitng bénh nhan dugc didu
tri bang cac thubc trc che enzym chuyen bao gbm Coversyl. -
Phan tmg nay c6 thé xuét hién bat ci thoi gian nao trong qué trinh diéu
tri. Trong nhiing trudng hop nhu vay, nén kip thoi ngimg dung Coversyl
va bét ddu qua trinh theo ddi thich hop, tiép tuc cho dén khi cac triéu
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chimg xuat hién thoéi lui hoan toan. Trong khoang thoi gian nay, cac
tri¢u chimg sung mat va mdi thuong tu hét ma khong can didu tri, cho
dui cac thube khang histamin c6 thé ¢6 hidu qua lam giam triéu ching.
Phu mach li€n quan dén phu thanh quén c¢6 thé gay tir vong. Khi Xuét
hién céc triéu chimg phu ¢ ludi, thanh mén hodc thanh quan, c6 thé dén
dén tic nghén duong tho, nén didu tri clp ctru kip thoi. Co thé st dung
adrenalin va/hodc két hop véi théng khi duong hd hép cho bénh nhan.
Bénh nhén nén dugc theo doi y té chat ché cho dén khi hét hoan toan cac
triéu ching.

Bénh nhan ¢6 tién st phu mach khong lién quan dén viéc didu tri bang
cac thude trc ché enzym chuyén c6 thé ting nguy co phu mach khi sir
dung c4c thude tic ché enzym chuyén.

Phti mach duong tiéu hoa da duoc ghi nhén 12 hiém gap trén cic bénh
nhén didu tri bang cac thudc trc ché enzym chuyén. Cac bénh nhén nay
xuét hién triéu chimg dau bung (c6 hodc khong c6 budn nén hodc ndn);
trong mot s6 truong hop khong c6 phu mét xuét hién trudc va nong do
C-1 esterase & muc binh thudong. Chan doan phu mach bao gém chup
CT & bung, hodc siéu am, hodc bang phau thujt va mét cdc tridu ching
sau khi ngimg dung thudc tic ché enzym chuyén. Phit mach dudng tiéu
ho4 nén bao gdm trong cac chdn doan phén biét trén bénh nhan ding
thube trc ché enzym chuyén ¢ bicu hién dau bung.

Phdi hop perindopril véi sacubitril/valsartan dugc chéng chi dinh do

lam ting nguy co phit mach. Sacubitril/valsartan chi dugc bit dau ding
36 gid sau khi két thiic lidu cudi ciing ctia perindopril. Néu diéu tri bing
sacubitril/valsartan dimg, liéu phép perindopril chi dugc bat dau 36 gio
sau liéu cudi ciing ciia sacubitril/valsartan. Stir dung dbng thoi cla cac e
ché NEP (nhu racecadotril) va i ché enzyme chuyén ciing c6 thé 1am
ting nguy co phu mach. Do do, can danh gi4 loi ich- nguy co mdt cach
cAn than truée khi bit ddu didu tri v6i céc e ché NEP (nhu racecadotril)
trén bénh nhin dang dung perindopril.

ching xuét hién thodi lui hoan toan. Trong khoang thoi gian nay, cac
tri¢u chimg sung mat va moi thuong tu hét ma khéng cén diéu tri, cho
du cac thude khang histamin c6 thé ¢6 hidu qua lam giam triéu chimg.
Phil mach lién quan dén phu thanh quén c6 thé gy tir vong. Khi xuét
hién céc triéu ching phi & ludi, thanh mén hoac thanh quan, co thé dan
dén tic nghén dudng tho, nén didu tri cAp ctru kip thoi. Co thé sir dung
adrenalin va/hodc két hop véi théng khi duong hd hép cho bénh nhan.
Bénh nhin nén dugc theo doi y té chiit ché cho dén khi hét hoan toan
céc triéu chimg.

Bénh nhan c6 tién st phit mach khong lién quan dén viéc diéu tri bang

céc thude trc ché enzym chuyén c6 thé ting nguy co phu mach khi st

dung c4c thude tc ché enzym chuyén.

Phii mach duong tiéu hoa da duoc ghi nhén la hiém gap trén cic bénh
nhén didu tri bang cac thudc ttc ché enzym chuyén. C4c bénh nhan nay
xuét hién triéu chimg dau bung (c6 hodc khong co bubn noén hogc nén);
trong mot sb truomg hop khong c6 pho mat xuét hién trudc va nong doé
C-1 esterase & murc binh thudng. Chén doan phu mach bao gom chup
CT 4 bung, hoic siéu 4m, hoac bang phau thuét va mét cac triéu chimg
sau khi ngumg ding thubc e ché enzym chuyén. Phit mach duong tiéu
hod nén bao gbém trong cac chén do4n phén biét trén bénh nhan dung
thudc tic ché enzym chuyén co biéu hién dau bung.

Phbi hop perindopril v6i sacubitril/valsartan duge chéng chi dinh do

lam ting nguy co phu mach. Sacubitril/valsartan chi dugc bit dau ding
36 gid sau khi két thuc lidu cudi cing cta perindopril. Néu didu tri bang
sacubitril/valsartan dimg, liéu phéap perindopril chi dugc bt dAu 36 gid
sau lidu cudi cling cta sacubitril/valsartan. Str dung dbng thoi clia cac
rc ché NEP (nhu racecadotril) va trc ché enzyme chuyén ciing c6 thé
lam tang nguy co phu mach. Do 4o, can danh gia loi ich- nguy co mot

céch cAn thin trude khi bit ddu didu tri v6i cac tc ché NEP (nhu

racecadotril) trén bénh nhan dang ding perindopril. /é _
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Sir dung dong thoi cic chit e ché mTOR (sirolimus, everolimus,
temsirolomus)

Bénh nhén st dung liéu phap ddng thoi véi cac chét e ché mTOR
(sirolimus, everolimus, temsirolomus) c6 thé bi ting nguy co bi phu (
nhu sung dudng thd hodc 1udi, c6 hodc khong cb suy hd hap)

Cic phan Wng phan vé trong qua trinh lgc loai lipoprotein ty trong
thip (LDL)

Phan ung phén vé de doa tinh mang hiém khi gip & bénh nhan ding
thubc e ché enzym chuyén trong qué trinh loc loai lipoprotein ty trong
thap béng dextran sulphat. C6 thé tranh dugc cac phan tng _phan vé nay
bang cach tam thoi ngimg dung thubc trc ché enzym chuyén truée mdi
14n loc loai.

Céc phén ng phén vé trong qua trinh gidi man cim

Bénh nhén dung thuoc trc ché enzym chuyén trong qua trinh giai man
cam (vi du noc mot sb loai con tring) d3 gip cac phan tmg phan vE.
Trén cac bénh nhén nay, cac phan img phan vé ¢6 thé tranh dugc bang
cach tam nglmg dung cac thude trc ché enzym chuyen nhung céc phan
ing nay co thé xuét hién tr& lai sau khi vo ¥ bi t4i man cam.

Suy gan

Hiém gip cac truong hop cac thudc tre ché enzym chuyén lién quan dén
hoi ching bét dau bang vang da & mat va tién trién thanh hoai tit gan lan
tod va (doi khi) tir vong. Co ché cua hoi chimg nay chua dugce blet 13.
Bénh nhén dung céc thudc e ché enzym chuyen c6 vang da tIen trién
hoic ting enzym gan nén ngimg dung thube va duoc theo dai y té phu
hop.

Giam bach ciu trung tinh/ M4t bach ciu hat/Gidm tiéu cu/ Thiéu
mau

Giam bach cu trung tinh, mét bach cau hat, giam tiéu cdu va thidu mau
d4 duoc ghi nhén trén cac bénh nhén dung thudc trc ché enzym chuyen
Trén cac bénh nhan chiic nédng thén binh thuong va khong co cac yéu t6
nguy co khéc, gidm bach cdu trung tinh hiém khi xuét hién. Tuyét dbi

Sir dung ddng thoi cic chét @c ché mTOR (sirolimus, everolimus,

temsirolomus)

Bénh nhan st dung liéu phap ddng thoi véi cac chét @c ché mTOR
(sirolimus, everolimus, temsirolomus) ¢6 thé bi tang nguy co bi phu (
nhu sung dudng thé hodc ludi, c6 hodc khong c6 suy hd hép)

Cac phin tng phan vé trong qua trinh lgc loai lipoprotein ty trong
thap (LDL)

Phén Umg phan v¢ de doa tinh mang hiém khi gip & bénh nhén ding
thuoc trc ché enzym chuyén trong qua trinh loc loai lipoprotein ty trong
thap bang dextran sulphat. C thé tranh dugc cac phan ting phan vé nay
bang cdch tam thoi ngung dung thude e ché enzym chuyén truée mdi
1an loc loai.

Cic phén ting phén vé trong qua trinh giai min cim

Bénh nhéan dung thuoc trc ché enzym chuyén trong qué trinh giai man
cam (vi du noc mot sb loai con trung) dd gidp céc phan tmg phan vé.
Trén c4c bénh nhan nay, céc phan img phan vé cd thé tranh duoc bang
cdch tam ngimg dung cac thudc e ché enzym chuyen nhung cac phan
ing nay co thé xuét hién tro lai sau khi v6 ¥ bi tdi man cam.

Suy gan

Hiém giip cac truong hop cac thubc tic ché enzym chuyén lién quan dén
ho6i chimg bit d4u bing vang da ( mat va tién trién thanh hoai tit gan lan
toa va (doi khi) tir vong. Co ché cta hoi chimg nay chua dugc blet 13.
Bénh nhan ding céc thude tic ché enzym chuyen c6 vang da tién trién
ho#c ting enzym gan nén ngung dung thude va duoc theo dai y t& phi
hop.

Giam bach ciu trung tinh/ Mt bach ciu hat/Giam tiéu ciu/ Thiéu
mau ﬁ/

Giam bach cAu trung tinh, mét bach cau hat, giam tidu cau va thiéu mau
d4 duogc ghi nhéan trén cac bénh nhan ding thube e ché enzym chuyen
Trén cdc bénh nhan chiic ndng thén binh thudng va khong cé cac yéu to
nguy co khac, gidm bach cau trung tinh hiém khi xuét hién. Tuyét dbi
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than trong khi sir dung perindopril cho nhimg bénh nhén c6 bénh mach
méu tao keo, bénh nhan diéu tri suy giam mién dich, dang diéu tri bang
allopurinol hogc procainamid, hodc bénh nhén cé sur két hop céc yeu t6
nguy co nay, déc biét bénh nhén trudc ddy da co tién sir suy than. Mot
s& bénh nhan trong s6 nay di c6 nhiém trung nang, doi khi khong dap
g vai liéu phap diéu tri khang sinh tich cuc. Néu su dung permdopnl
trén cdc bénh nhén nay, theo ddi dinh ky 56 luong té bao bach cau va
huong dan bénh nhén béo céo bat ctt ddu hidu nhiém tring nao (vi du
dau hong, sbt).

Chiing tdc

Céc thube trc ché enzym chuyén giy phu mach trén bénh nhén da den
v6i ty 1€ cao hon trén cac bénh nhén khac.

Tuong tu cac thude e ché enzym chuyén khic, téc dung ha huyet ap
ctia perindopril cé thé kém hiéu qué hon trén bénh nhén da den, co the 1a
do trang thai hoat tinh renin huyét twong thap phd bién hon & quin thé
bénh nhan da den tang huyét &p.

Ho

Ho da duoc ghi nhén khi stir dung cac thuéc trc ché enzym chuyén. Ho
thudng dac trung béi ho khan, dai ddng va chdm dut sau khi ngirng didu
tri. Cac thudc trc ché enzym chuyén gay ho nén dugc xem nhu mot phan
cuia chén doan phén biét ho.

Phéu thuit/Giy mé

Trén bénh nhén phai thyc hién phiu thuat 16n hodc gy mé bang cac
thudc c6 thé gay ha huyét ap, Coversyl co thé gay tc ché tong hop
angiotensin II thir phat bu trir do gidi phong renin. Nén ngung ding
thudc mot ngay trude phau thuét. Néu xuét hién ha huyét ap do co ché
nay, ¢ thé didu chinh bang cach ting khéi luong tudn hoan.

Ting kali huyet thanh

Téng kali huyet thanh dé duoc ghi nhéan trén mat s6 bénh nhén ding cac
thubc e ché enzym chuyen bao gdm perindopril. Cac yéu tb nguy co
lam tang kali méu bao gom suy than, giam chirc nang thén, tudi =70
tudi), da1 thao duong, bi nh1eu bénh ddng thdi, dac biét 1a mét nuée, mat
b tim cdp, nhiém toan chuyén ho4 va sir dung dbng thoi véi cac thubc

than trong khi sir dung perindopril cho nhiing bénh nhén cé bénh mach
mau tao keo, bénh nhédn diéu tri suy giam mién dich, dang didu tri bang
allopurinol hodc procainamid, hodc bénh nhén cé su két hop céc yéu tb
nguy co nay, dac biét bénh nhan trude day da c6 tién st suy than. Mot
s6 bénh nhén trong sb nay di cé nhiém tring nang, d6i khi khong dap
ung vai liéu phap didu tri khang sinh tich cue. Néu sur dung perlndoprll
trén cac bénh nhén nay, theo doi dinh ky 56 lugng té bao bach cau va
huéng din bénh nhén bdo cao bt ctt ddu hiéu nhiém tring nao (vi du
dau hong, sbt).

Chiing téc

Céc thubc trc ché enzym chuyén gdy phu mach trén bénh nhin da den
véi ty 1& cao hon trén céc bénh nhan khac.

Tuong tu céc thubc e ché enzym chuyén khac, téc dung ha huyét ap
cua perindopril ¢ thé kém hiéu qua hon trén bénh nhan da den, co thé
la do trang thai hoat tinh renin huyét tuong thap phd bién hon & quén thé
bénh nhéan da den ting huyét ap.

Ho

Ho d3a dugc ghi nhén khi st dung cac thube e ché enzym chuyén. Ho
thuong déc trung bai ho khan, dai ding va chim dut sau khi ngimg didu
tri. Cac thudc e ché enzym chuyén gy ho nén dugc xem nhu mot phan
ctia chdn do4n phén biét ho.

Phiu thuit/Giy mé

Trén bénh nhan phai thuc hién phiu thuat 16n hodc gdy mé bang cac
thubc co thé giy ha huyét ap, Coversyl c6 thé gy trc ché tdng hop
angiotensin II thir phat bu trir do giai phong renin. Nén ngung ding
thubc mét ngay trude phau thuét. Néu xut hién ha huyét 4p do co ché
nay, c6 thé dleu chinh bang céch ting khéi luong tudn hoan. )
Tang kali huyet thanh g
Tang kali huyet thanh di dugc ghi nhén trén mot s6 bénh nhén dung cc
thudc e ché enzym chuyen bao gdm perindopril. Céc yéu td nguy co
lam ting kali mau bao gém suy thén, giam chic néng thén, tudi (>70

tubi), d4i théo duong, bi nhiéu bénh ddng thdi, ddc biét 1a mat nude, mét

bl tim cép, nhiém toan chuyén hod va sir dung ddng thoi véi cac thude
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loi tiéu gitt kali (nhu sp1ronolacton eplerenon triamteren hoac
amilorid), ché phdm bd sung kali va cdc muodi thay thé c6 chira kali;
hodc bénh nhén st dung céc thudc khéc 1am ting kali huyét thanh (vi du
heparin, co-trimoxazole duge biét dén la
tnmethopnm/sulfamethoxazole) Vige sir dung cac ché phim bb sung
kali, cac thudc loi tidu giit kali hodc cdc mudi thay thé c6 chura kali déc
biét trén bénh nhan suy thén co thé 1am ting cé y nghia nbéng d6 kali
huyet thanh. Tang kali mau co thé gy loan nhip nghiém trong, do6i khi
dan dén tir vong. Néu viéc dung ddng thoi cdc thudc néi trén duge coi 1a
can thiét thi cAn sir dung thén trong va thudng xuyén theo ddi kali huyét
thanh.

Bénh nhin dai thio duwong

Trén bénh nhén dai thao duong st dung céc thude didu tri dai thao
dudng duong uong hodc insulin, nén theo dai chét dudng huyét trong
thang dau khi diéu tri véi cée thube trc ché enzym chuyén.

Lithi

Két hop lithi v61 perindopril néi chung khong duoc khuyen cdo.

Thubc loi tiéu gii kali, bé sung kali hodc cic mudi thay thé chira
kali

Vide két hop perindopril v6i céc thude loi tiéu giit kali, bo sung kali
hogc cac muoi thay thé chira kali néi chung khong dwoc khuyén céo.
Thube phong bé kép hé renin-angiotensin-aldosteron (RAAS)

Pi c6 bang chimng cho thdy viéc sir dung dong thdi céc thubc trc ché
enzym chuyén, tc ché thu thé angiotensin II hodc aliskiren 1am tang
nguy co ha huyet ap, ting kali mdu va suy giam chic nang thén (bao
gdm suy thén cép tinh). Phong bé kép hé ren1n~ang10tens1n—a1doster0n
bing viéc phdi hop cac thubc trc ché enzym chuyen trc ché thu thé
anglotensm 11 hoic aliskiren do d6 khong duoc khuyen céo.

Néu liéu phap phong bé kép duoc cho 1a thuc su cin thiét, chi nén tién
hanh dudi su giam sat ciia chuyén gia va theo doi chat ché thudng xuyén
chitc ning than, chit dién giai va huyet ap.

Khong nén dung ddng thoi céac thudc trc ché enzym chuyén va thude 1rc
ché thu thé angiotensin II & bénh nhén c6 bénh than do d4i thao dudng.

loi tiéu gilt kali (nhur spironolacton, eplerenon triamteren hodc
amilorid), ché pham bd sung kali va cac muoi thay thé c6 chira kali;
‘hodc bénh nhan sir dung cac thubc khac 1am ting kali huyét thanh (vi du
heparin, co-trimoxazole duoc biét dén 1a
trlmethopnm/s;ulfamethoxazole) Viée sir dung céc ché phim bd sung
kali, cac thudc loi tiéu giit kali hodc cac muoi thay thé c6 chura kali déc
biét trén bénh nhédn suy thin co thé 1am ting c6 y nghia ndng d6 kali
huyet thanh. Tang kali méu co thé gdy loan nhip nghiém trong, doéi khi
dan dén tir vong. Néu viéc diing ddng thoi cac thude néi trén duge coi la
can thiét thi cin st dung thén trong va thudng xuyén theo doi kali huyét
thanh.

Bénh nhin dai thio duwomg

Trén bénh nhén déi thao duong st dung cac thubc diéu tri @i thao
dudng duong uong hogc insulin, nén theo d&i chat duong huyét trong
thang dAu khi diéu tri véi cac thude e ché enzym chuyén.

Lithi

Két hop lithi véi perindopril néi chung khong duoc khuyen cao.

Thude loi tiéu giir kali, b6 sung kali hodic cic mudi thay thé chira
kali

Viée két hop perindopril vé6i cac thude loi tidu gift kali, bd sung kali
ho#c cac mudi thay thé chira kali néi chung khong duoc khuyén céo.
Thubc phong bé kép hé renin-angiotensin-aldosteron (RAAS)

D3 ¢ bing chung cho thdy viéc st dung dbng thoi cac thube tc ché
enzym chuyén, trc ché thu thé angiotensin II hoac aliskiren lam tang
nguy co ha huyet ap, tang kali mau va suy giam chirc nang théan (bao
gom suy than cap tinh). Phong bé keép hé renin-angiotensin-aldosteron
bang viéc phdi hop céc thube e ché enzym chuyen tic ché thu thé
angiotensin II hogc aliskiren do d6 khong duogc khuyen cao.

Néu ligu phép phong bé kép duge cho 1a thue su cdn thiét, chi nén tién
hanh dudi sy gidm sat cua chuyén gia va theo doi chat ché thuong
xuyén chirc néng thén, chét dién giai va huyet ap. K)i/
Khéng nén dung ddng thoi cac thudc trc ché enzym chuyén va thude tc
ché thu thé angiotensin II & bénh nhan c¢6 bénh thin do déi thdo dudng.
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Tang aldosterone tién phat:

Bénh nhan bi ting aldosterone tién phat nhin chung khong dap Umg voi
céc thubc chéng ting huyét 4p hoat dong théng qua viée tre ché hé
renin-angiotensin. Do d6 viéc sur dung thubc nay khéng dugc khuyén
cao.

Phu nit ¢6 thai

Khong nén bit déu str dung cac thuoc tic ché enzym chuyen trong thoi
gian mang thai. Trir truong hop can thiét phai tiép tuc diéu tri bang cac
thubc tre ché enzym chuyen bénh nhén du dinh mang thai nén d6i sang
didu tri bang thudc chéng ting huyet ap khac ma dir liéu an toan khi su
dung cho phu nit ¢6 thai da duoc thiét 1ap. Khi duge chén doan c6 thai,
nén ngung dung céac thude trc ché enzym chuyen ngay lép tirc va nén bit
dAu didu tri thay thé bing mot thude khéc néu didu kién 14m sang cho

phép.

Ta dwge

Do su ¢6 mit cta lactose, bénh nhén co ri loan di truyén hiém gip nhu
khong dung nap galactose, kém dung nap glucose — galactose, hodc
thiéu hut Lapp lactase khong nén su dung thude nay.

Ting aldosterone tién phat:
Bénh nhén bi ting aldosterone tién phat nhin chung khong dap tng voi
cac thude chbng ting huyét ap hoat dong thong qua viéc wrc ché hé
renin-angiotensin. Do d6 viéc sir dung thubc nay khéng duge khuyén
cao.

Phu nir ¢6 thai

Khéng nén bt dau str dung céc thuoc tic ché enzym chuyen trong thoi
gian mang thai. Trir truomg hop cAn thiét phai tiép tuc diéu tri bang cac
thudc e ché enzym chuyen bénh nhin du dinh mang thai nén d6i sang
didu tri bing thubc chéng ting huyet 4p khac ma dit liéu an toan khi s
dung cho phu nft ¢6 thai d& duoc thiét 1ap. Khi duge chén doan c6 thai,
nén ngimg dung cac thude e ché enzym chuyen ngay lép tirc va nén bét

d4u diéu tri thay thé bang mot thubc khac néu didu kién 1am sang cho

phép.

T4 dwoe

Do su ¢6 mit cta lactose, bénh nhén co ri loan di truyén hiém gip nhu
khong dung nap galactose, kém dung nap glucose — galactose, hodc
thiéu hut Lapp lactase khong nén sir dung thudc nay.

PHU NU CO THAI VA CHO CON BU

Mang thai

PHU NU CO THAI VA CHO CON BU

Mang thai

Viéc sit dung cac thube trc ché enzym chuyén khong duoc khuyén
céo trong 3 thang du tién ctia thai ky va la chéng chi dinh khi c6
thai trén 3 thang

Viéc str dung céc thube e ché enzym chuyén khong duoc khuyén
cao trong 3 thang dAu tién cta thai ky va la chéng chi dinh khi c6
thai trén 3 thang

Bing chimg dich t& hoc vé nguy co giy quai thai khi dung thude e ché
enzym chuyén trong ba thang d4u mang thai vin chua dugc xéc dinh;
tuy nhién khong thé loai trir kha ning c6 su tang nhe nguy co nay. Trur
khi viéc dung thubc tre ché _enzym chuyen 1a rét quan trong, bénh nhan
nit co ke hoach mang thai can chuyén sang liéu phap thay thé da c6 bang
chtng vé tinh an toan dé diéu tri tang huyét 4p & phu nit mang thai. Khi

Bang chimg dich t& hoc vé nguy co gdy qudi thai khi dung thubc tic ché
enzym chuyén trong ba thang d4u mang thai van chua dugc xac dinh;
tuy nhién khong thé loai trir kha ning c6 su tang nhe nguy co nay. Trix
khi viéc dung thube e ché enzym chuyen 14 rit quan trong, bénh nhan
nir c6 ké hoach mang thai can chuyen sang liéu phap thay thé da ¢o
bang chimg vé tinh an toan dé didu tri tang huyét 4p & phu nit mang thai.
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duge chan doéan c6 thai, viéc didu tri bing thudc e ché enzym chuyen
cAn duoc ngimg ngay lap tirc, va, néu c6 thé, nén bét du liéu phép didu
tri thay thé.

Viéc ding thube trc ché enzym chuyén tir thang thtr ba ctia qué trinh
mang thai dwoc cho la gy ddc tinh trén thai nhi (gidm chirc nang thén, it
dich 6i, chim phat trién khung xuong so) va doc tinh trén tré so sinh
(suy thén, ha huyét 4p, ting kali huyét). Truong hop phu nit mang thai
tlr sau thang tht ba tr¢ di c6 sit dung thude trc ché enzym chuyén,
khuyén c4o bénh nhan siéu 4m klem tra chirc nang than va kiém tra hop
so. Tré so sinh ¢6 me sur dung thudc e che enzym chuyén nén duge
theo dai chat ché dé tranh tinh trang ha huyét ap.

Cho con bt

Do khong c6 thong tin vé vige su dung Coversyl trong giai doan cho con
bu, Coversyl khong duoc khuyen c4o st dung va nén dung liéu phap
thay thé c6 ddy du dit liéu hon vé tinh an toan trén phu nit cho con bu,
dsic biét d@di voi tré mai sinh hodc tré sinh non.

Kh4 ning sinh san

Khéng c6 anh huong trén kha néng sinh san.

Khi duoc chin doan c6 thai, viéc didu tri bang thudc e ché enzym
chuyén can duoc ngung ngay lap the, va, néu cod thé, nén bit dau licu
phap didu tri thay thé.

Viée ding thudc tc ché enzym chuyén tir thing thi ba cta qué trinh
mang thai dugc cho 1a gy doc tinh trén thai nhi (giam chirc néng thén,
it dich 6i, cham phat trién khung xuong so) va doc tinh trén tré so sinh
(suy thén, ha huyét 4p, ting kali huyét). Trudng hop phu nit mang thai
tr sau thang thir ba tr& di c6 sit dung thubc e ché enzym chuyén,
khuyén céo bénh nhan siéu &m kiém tra chtrc néng thén va kiém tra hép
s0. Tré so sinh cé me sir dung thubc e ché enzym chuyén nén duoc
theo di chit ché dé tranh tinh trang ha huyét 4p.

Cho con bu

Do khong cé théng tin vé viée str dung Coversyl trong giai doan cho con
b, Coversyl khong dugc khuyen cdo sir dung va nén dung liéu phap
thay thé c6 ddy du dit liéu hon vé tinh an toan trén phu nft cho con bu,
d%c biét dbi v6i tré moi sinh hodc tré sinh non.

Kha nang sinh san

Khoéng c6 anh hudng trén kha ning sinh san.

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

Coversyl khéng anh huong truc tiép dén kha ning 14i xe va van hanh
méy moéc nhung mét so bénh nhan cé thé bi mot sb tridu ching lién
quan dén viée giam huyét 4p, dic biét khi méi diéu tri hodc khi phdi hop
véi cac thube chéng ting huyét 4p khic.

Do d6, kha nang 1ai xe va van hanh may mdc ¢o thé bi anh huong khi

ding thude.

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

Coversyl khong anh huong truc tiép dén kha ning lai xe va vén hanh
may moc nhung mot s6 bénh nhén co thé bi mot sb tridu chimg lién
quan dén viéc giam huyét ap, déc biét khi moi diéu tri hodc khi phéi hop
v6i céc thude chdng ting huyét ap khéc.

Do d6, kha ning lai xe va van hanh may moc cé thé bi anh hudémg khi

k-

dimg thudc.

TUONG TAC THUOC VA CAC DANG TUONG TAC KHAC

Céc dit liéu 14m sang cho thdy viéc phong bé kép hé renin- angiotensin-
aldosteron bang viéc ph01 hop céc thube trc ché enzym chuyén, e che
thu thé angiotensin II ho#c aliskiren lién quan dén viéc lam tang tan sudt

TUONG TAC THUOC VA CAC DANG TUONG TAC KHAC

Céc dir liéu 14m sang cho thiy viée phong bé kép hé renin-angiotensin-
aldosteron bang viéc phbi hop cac thudc trc ché enzym chuyén, trc che
thu thé angiotensin II hoic aliskiren lién quan dén viéc lam ting tAn suft
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cac tac dung khong mong muon nhu ha huyet ap, ting kali mau va suy
giam chirc nang than (bao gdm suy than cip) so v6i viée st dung céc
thudc tdc dung trén hé renin-angiotensin-aldosteron don lé.

Cdc thube lam ting kali mdu

Mot vai thudc hoic ligu  phap diéu tri c6 thé lam téng kali mau: aliskiren,
mudi kali, thubc loi tiéu gitt kali, thube G ché enzym chuyén, thudc
khang thu thé angiotensin II , thuoc khang viém giam dau khong
steroids, heparin, cac tdc nhén trc ché mién dich nhu cwlosporm hodéc
tacrolimus, trimethoprim. Su két hop clia cac thube nay lam gia ting
nguy co tang kali méau.

Diéu tri dong théi_1d chéng chi dinh:

Aliskiren:

O céc bénh nhan dai thdo dudng hodc suy thén, nguy co ting kali mau,
suy giam chirc nang thdn va nguy co tim mach va nguy co tir vong tang.

Didu tri ngoai co thé:

Didu tri ngoai co thé din dén mau tiép xuc véi cac bé mit mang dién

tich 4m nhu thAm tach hodc loc méau bing mét s6 mang loc tbe dd cao
nhét dinh (nhu mang polyacrylonitril) va loai bé lipoprotein ty trong
thip bing dextran sulphate do lam ting nguy co phén (mg man cam.
Néu viéc diéu tri nay dugc yéu cau, can cin nhic str dung loai mang loc
khéc hoiic mot thube chdng tang huyét ap khac.

Sacubitril/valsartan:

Viéc sit dung ddng thoi perindopril véi sacubitril/valsartan dugc chéng

chi dinh do viéc phdi hop ctia trc ché neprilysin (NEP) va thude tre ché
enzyme chuyén c6 thé lam ting nguy co phit mach. Sacubitril/valsartan
chi duoc bét dAu sir dung 36 gid sau lidu cudi cling ctia perindopril. Liéu
phap perindopril chi duoc bat diu 36 gid sau lidu cudi cling cua
sacubitril/valsartan.

Didu tri dong thoi khéng dwoe khuyén cdo:
Aliskiren:

cac tac dung khéng mong muon nhu ha huyet ap, tang kali mau va suy
giam chirc nang than (bao gbm suy than clp) so v6i viée sit dung céc
thudc téc - dung trén hé renin-angiotensin-aldosteron don lé.

Cic thudc lam ting kali mdu

Mot vai thuoc hogc liéu phap diéu tri c6 thé lam tang kali méu:
aliskiren, mudi kali, thubc loi tiéu gitt kali, thudc te ché enzym chuyén,
thubc khang thu thé angiotensin 1T , thudc khang viém giam dau khoéng
steroids, heparin, céc tac nhén trc che mién dich nhu ciclosporin hodc
tacrolimus, trimethoprim. Sur két hop cia céc thudc nay lam gia ting
nguy co tang kali mau.

Diéu tri dong thoi 1 chong chi dinh:

Aliskiren:

O cac bénh nhén dai thdo duong hodc suy thén, nguy co ting kali mau,
suy giam chiic nang than va nguy co tim mach va nguy co tir vong tang.

Pidu tri ngoai co thé:

Diku tri ngoai co thé din dén méu tiép xtc v6i cac bé mat mang dién
tich 4m nhu thAm tach hodc loc méu bang mdt s6 mang loc tbc dd cao
nhat dinh (nhu mang polyacrylonitril) va loai bo lipoprotein ty trong
thip bang dextran sulphate do lam tang nguy co phan tng mén cam.
Néu viée diéu tri nay dugc yéu cAu, cdn cAn nhic sir dung loai mang loc
khac hodc mot thude chdng tang huyét 4p khac.

Sacubitril/valsartan:

Viéc sir dung dong thoi perindopril véi sacubitril/valsartan duoc chéng

chi dinh do viéc phéi hop cta e ché neprilysin (NEP) va thube e ché
enzyme chuyén c6 thé 1am ting nguy co phi mach. Sacubitril/valsartan
chi dugc bat diu st dung 36 gidr sau liéu cudi ciing clia perindopril. Lidu
phap perindopril chi dugc bit diu 36 gid sau lidu cudi cing cua
sacubitril/valsartan. //“?/

Didu tri dong théi khéng dwoc khuyén cdo:
Aliskiren:
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O cac bénh nhén khong bi dai thao dudng hodc suy thén, nguy co tang
kali mAu, suy giam chirc ning than va nguy co tim mach, nguy co tir
vong tang.

Tri lidu ddng thoi véi te ché enzym chuyén va thube trc ché thu thé

O céc bénh nhan khong bi dai thdo dudng hodc suy thén, nguy co téng
kali mau, suy giam chiic ning thén va nguy co tim mach, nguy co tir
vong tang.

Tri lidu ddng thoi véi e ché enzym chuyén va thubc tc ché thu thé

anglotensm
D3 c6 ghi nhan trong y védn, & cac bénh nhén co tién sir X0 vira dong

mach, suy tim, hodc & cac bénh nhén dai thdo dudng c6 tbn thuong co
quan dich, khi diéu tri ddng thoi thude e ché enzym chuyen va thuoc
trc ché thy thé anglotensm c6 kha nang cao hon xay ra ha huyét 4 ap, ngét,
tang kali méu, va suy giam chirc ning than (bao gébm suy than cap) khi
so sanh v6i don tri lidu mot tc nhén tic dong 1én hé renin-angiotensin-
aldosteron. Phong bé kép (vi du, ph01 hop mét thube e ché enzym
chuyén véi mot thudc khang thu thé angiotensin II) nén dugc gi6i han
trong nhiing truong hop riéng biét v6i su theo ddi chit ch& chic ndng
thin, nong do kali va huyét ap.

Estramustine:

Nguy co ting cac bién cb bt loi nhw pht mach than kinh.
Co-trimoxazole (trimethoprim/sulfamethoxazole):

Bénh nhén su dung dong thoi
(trimethoprim/sulfamethoxazole) ¢6 thé lam ting nguy co ting kali mau.

co-trimoxazole

Thubc loi tiéu giit kali (vi du: triamterene, amiloride. .. ), mudi kali:
Tang kali mau (c6 nguy co tir vong), ddc biét trong truong hop bénh
nhén suy thén (tac dong cdng hop tang kali mau).

Su két hop perindopril VOl cac thube vira dugc d& cép la khong duoc
khuyén cdo. Tuy nhién néu vén chi dinh phéi hop, dleu tri nay can dugc
st dung thin trong vdi su theo ddi thudng xuyén ndng d6 kali huyét
tuong. Trong trudng hop st dung spironolactone & cac bénh nhan suy
tim, xin xem phan dudi day.

Lithi:

Tang ¢6 hdi phuc ndng dd lithi huyet thanh va ddc tinh da duoc bdo cao
khi ding dbng thoi lithi véi cac thube e ché enzym chuyen Str dung
perindopril véi lithi khong duoc khuyén cdo, nhung néu cén thiét phai

ang10tensm

P4 ¢ ghi nhin trong y van, & cac bénh nhén co tién sir X0 vita dong

mach, suy tim, hodc & cac bénh nhén dai thdo dudng cd t6n thwong co
quan dich, khi didu tri ddng thoi thude e ché enzym chuyen va thuoc
trc ché thu thé angiotensin c6 kha ning cao hon xay ra ha huyét ap, ngat,
tang kali mau, va suy gidm chic néng than (bao gom suy thén cép) khi
so sanh voi don tri lidu mot tie nhén tdc dong 1én heé renm—ang1oten51n-
aldosteron. Phong bé kép (vi du, ph01 hop mét thude tic ché enzym
chuydn v6i mot thube khang thy thé angiotensin II) nén dugc gidi han
trong nhiing truong hop riéng biét voi su theo ddi chat ché chiic ning
thén, nong dg kali va huyét ap.

Estramustine:

Nguy co tdng cac bién cb bét loi nhu phit mach than kinh.
Co-trimoxazole (trimethoprim/sulfamethoxazole):
Bénh nhan thoi
(trimethoprim/sulfamethoxazole) co thé 1am tang nguy co ting kali mau.

st dung dong co-trimoxazole

Thubc loi tiéu giit kali (v du: triamterene, amiloride...). mudi kali:
Tang kali mau (c6 nguy co tir vong), ddc bit trong trudng hop bénh
nhan suy thén (tac dong cong hop tang kali mau).

Su két hop perindopril VOl cac thube vira dwoc dé cép la khong duoc

khuyén cdo. Tuy nhién néu van chi dinh phdi hop, dleu tri nay can dugc

stt dung thin trong véi su theo d&i thudong xuyén néng @6 kali huyét
twong. Trong truong hop st dung spironolactone ¢ cac bénh nhén suy
tim, xin xem phan duéi day. %

Lithi: g

Tang c6 hdi phuc ndng d6 lithi huyet thanh va doc tinh dé duoc bao cao
khi ding déng thoi lithi véi cée thudc uc ché enzym chuyen Str dung
perindopril véi lithi khéng dugc khuyén cdo, nhung néu can thiét phai
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két hop, can theo doi than trong ndng d6 lithi huyét thanh.
Didu tri dong thoi yéu cau sw chiim séc dic biét:
Cac thuoc chdng dai thao dudng (insulin, cac thudc ha dudng méu dang

két hop, cén theo dai than trong ndng do lithi huyét thanh.
Diéu tri dong thoi véu ciiu sw cham soc dic biéi:
Cac thuéc chong dai thao duong (insulin, céc thudc ha dudng mau dang

udn

Céc nghlen ctru dich t& hoc duara goi ¥ rang viée st dung ddng thoi céc
thubc e ché enzym chuyén v6i céc thubc didu tri ddi thio duong
(insulin, cac thudc ha dudng huyét dang udng) c¢6 thé lam ting hiu qua
ha dudng huyet din dén nguy co ha duong huyet Hién tuong nay
thuong xut hién trong cac tuan dau didu tri phéi hop va trén céc bénh
nhéan suy than.

Baclofen:

Tang hiéu qua chong tang huyét ap. Theo doi huyét 4p va diéu chinh
lidu thube ha huyét 4p trong truong hop can thiét.

Thubc loi tiéu khong gifr kali:

Bénh nhén dang diéu tri thude loi tiéu, dic biét néu c6 suy giam thé tich
va/hodc mudi, c6 thé bi ha huyét 4p manh sau khi khéi tri véi thubc e
ché enzym chuyén. Kha ning gdy ha huyet ap c6 thé giam thiéu bang
cdch nglmg sir dung thubc loi tidu, bu thé tich hodc mudi trude khi khoi
tri v6i liéu thap sau d6 ting ¢ dan 1idu perindopril.

O cdc bénh nhan tang huyét dp déng mach, khi diéu tri loi tidu trude do
gfy suy giam thé tich hosic mubi, nén ngung st dung thubce loi tiéu trude
khi khoi tri v6i thube e ché enzym chuyen sau d6 ¢6 thé sir dung mot
thube loi tiéu khéng giit kali hogc thudc trc ché enzym chuyén voi liéu
khoi du thip tiép d6 ting dan.

O cdc bénh nhdn sir dung thuéc loi tiéu trong diéu tri suy tim sung
huyer nén khéi tri thudc tre ché enzym chuyen & lidu rat thap, c6 thé sau
khi giam lidu cua cac thude loi tiéu khong giir kali.

Trong tit ca cac trudomg hop, chirc nang than (nong d creatinine) phai
dwoc theo ddi trong sudt nhitng tudn dau diéu tri véi thude e ché
enzym chuyén .

Céc thube loi tiéu giit kali (eplerenone. spironolactone):

Véi eplerenone hodc spironolactone & lidu tir 12,5 mg dén 50 mg mbi
ngay voi lidu thép cta thudc e ché enzym chuyén:

ubn

Céac nghlen ctru dich t& hoc duara goi y rang viéc sir dung ddng thoi cac
thube e ché enzym chuyén vé6i cac thude diéu tri dai thio duong
(insulin, céc thudc ha duong huyét dang udng) c6 thé lam ting hidu qua
ha dudng huyet din dén nguy co ha duong huyet Hién tugng nay
thuong xuét hién trong céc tudn déu diéu tri phdi hop va trén cac bénh
nhén suy thén.

Baclofen:

Tang hiéu qua chong tang huyét ap. Theo doi huyét p va diéu chinh
lidu thudc ha huyét 4p trong trudng hop can thiét.

Thubc loi tiéu khong gitr kali:

Bénh nhan dang diéu tri thude loi tiéu, dac biét néu co suy giam thé tich

_va/hoac mubi, c¢6 thé bi ha huyét 4p manh sau khi khoi tri véi thube trc

ché enzym chuyén. Kha ning géy ha huyet ap co thé giam thiéu bang
cach ngimg sir dung thude 1oi tiéu, bu thé tich hodic mudi trude khi khoi
tri v6i lidu thap sau d6 tang ¢ dan liéu perindopril.

O cdc bénh nhan ting huyét dp dong mach, khi diéu tri loi tiéu truge d6
gdy suy giam thé tich hodc mudi, nén ngung st dung thudc loi tiéu trude
khi khoi tri v6i thube e ché enzym chuyen sau d6 ¢6 thé sir dung mot
thude loi tiéu khéng gilr kali hodc thudc trc ché enzym chuyén vdéi lidu
khéi dAu thép tiép d6 tang dan.

O cdc bénh nhin sir dung thuée loi tiéu trong dzeu tri suy tim sung
huyét, nén khéi tri thube e ché enzym chuyén & lidu rét thip, c6 thé sau
khi giam lidu ciia céc thube loi tiéu khong gitr kali.

Trong tit ca cac truong hop, chic nang thén (nong dd creatinine) phai
duwge theo dbi trong sudt nhing tudn dau diéu tri véi thude e ché
enzym chuyén . /

Céc thude loi tiéu giir kali (eplerenone, spironolactone):

Véi eplerenone hoac splronolactone & lidu tir 12,5 mg dén 50 mg mdi
ngay voi lidu thip cia thude trc ché enzym chuyén:
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Trong dleu tri suy tim d¢ II-IV (NYHA) voi phan suét tong mau <40%,
va true do da duge diéu tri véi thube e ché enzym chuyén va loi tiéu
quai, c6 nguy co ting kali mau, c6 thé tir vong, dac biét véi truong hop
khoéng tuén thu khuyen cao cla dleu tri ph01 hop nay.

Trude khi khéi tri phéi hop nay, can kiém tra su khong c6 mat cua tang
kali mau va suy than. Can theo ddi chat ch& nong d6 kali méu, va néng
d6 creatinin méu mot 1an mdi tudn trong thang d4u tién diéu tri va hang

Trong diéu tri suy tim d II-IV (N YHA) vGi phén sut tong mau <40%,
va trude d6 da duoc didu tri v6i thuéc trc ché enzym chuyen va loi tiéu
quai, c6 nguy co tang kali mau, c6 thé tir vong, dic biét voi trudmg hop
khéng tuén thu khuyen cdo clia dleu tri ph01 hop nay.

Trude khi khéi tri phdi hop nay, cén kiém tra su khong c6 mat cua ting
kali mau va suy thén. Cén theo doi chat ché nong d6 kali méu, va nong

46 creatinin mau mdt 14n mdi tuan trong thang dau tién diéu trj va hang

thang sau do. thang sau §o.
Céc thudc chdéng viém phi steroid (NSAID) bao odm cé aspirin véi lidu | Céc thudc chdng viém phi steroid (NSAID) bao odm cé aspirin véi liéu
>3 g/ngay: >3 g/ngay:

Khi st dung ddng thoi cac thubc e ché enzym chuyen v6i cac thude
chong viém phi steroid (vi du acid acetylsalicylic & liéu chéng viém, céc
thudc e ché COX-2 va cac NSAID khong chon loc), tac dung ha huyét
ap cua perindopril c6 thé bi giam.

St dung dong thoi céc thude e ché enzym chuyen va NSAID co thé
lam tang nguy co giam chirc ning thén, bao gom suy thén cép, ting
ndng do kali huyét thanh, dic biét trén bénh nhan di c6 gidm chic néng
thén trude d6. Viée ket hop thube nén dugc ap dung than trong, ddc biét
trén bénh nhan cao tudi. Bénh nhan cin dugc bl nuée thich hop va nén
duoc theo ddi chirc ndng thén khi bét dau diéu tri phdi hop, dinh ky theo
doi sau do.

Racecadotril:

Céc thubc e ché enzyme chuyen (nhu perindopril) duge biét c6 thé gay
ra phu. Nguy co nay cd thé ting lén khi sur dung dbng thoi véi
racecadotril ( mdt loai thude sir dung chéng tiéu chay cap tinh)

Céc chét trc ché mTOR (sirolimus, everolimus, temsirolomus)

Bénh nhan st dung liéu phép dong thdi véi cac chét tc ché mTOR c6
thé bi ting nguy co bi phu.

D.r,eu tri phoi hop yéu ciu thin trong:

Thubc ha huyét 4p va thude gisin mach:

Diéu tri ddng thoi voi cac tdc nhén nay coé thé lam ting hidu quél ha
huyét ap cta perindopril. Sir dung ddéng thoi véi nitroglycerin va céc
nitrate khéc, hodc cac thube gifin mach, c6 thé gy giam thém mirc huyét

Khi st dung dong thoi cac thube tc ché enzym chuyen v6i céc thude
chong viém phi steroid (vi du acid acetylsalicylic & liéu chéng viém, céac
thudc ttc ché COX-2 va cac NSAID khdng chon loc), tac dung ha huyét
ap cta perindopril ¢6 thé bi giam.

Str dung dong thdi céc thude e ché enzym chuyen va NSAID ¢o thé
lam tang nguy co giam chitc ning thén, bao gom suy thén cép, ting
ndng do kali huyét thanh, ddc biét trén bénh nhan da c6 giam chic ning
than trude do. Viée ket hop thubc nén dugc ap dung thén trong, dic biét
trén bénh nhan cao tubi. Bénh nhén can duge bl nude thich hop va nén
duoc theo dai chitc ndng than khi bét dAu diéu tri phbi hop, dinh ky theo
ddi sau do.

Racecadotril:

Céc thube trc ché enzyme chuyen (nhu perindopril) dugce biét c6 thé gay
ra phi. Nguy co nay cé thé ting 1én khi st dung ddng thoi voi
racecadotril ( mot loai thude str dung chdng tiéu chay cip tinh)

Cic chét e ché mTOR (sirolimus, everolimus. temsirolomus)

Bénh nhan st dung liéu phap ddng thoi véi céc chét trc ché mTOR c6
thé‘bi tang nguy co bi phu. /f/

Diéu tri phéi hop yéu cdu thin trong:
Thudc ha huyét 4p va thube gisn mach:

Diéu tri ddng thdi véi cac tac nhan nay co thé 1am ting hidu qua ha
huyét 4p cta perindopril. Str dung ddng thdi véi nitroglycerin va céc

nitrate khac, hodc cac thubc giin mach, cé thé gdy giam thém mic
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ap.

Gliptines (linagliptine, saxagliptine, sitagliptine. vildagliptine)

T#ng nguy co phit mach do dipeptidyl peptidase IV (DPP-1V) bi gidm
tac dong boi gliptine, & bénh nhén didu tri phéi hop véi e ché enzym
chuyen

Thubc chong trAm cam ba vogg/Thuoc chdng loan than/Thuoc gly mé:

huyét 4p.

Gliptines (linagliptine, saxagliptine, sitagliptine. vildagliptine)
Tang nguy co phit mach do dipeptidyl peptidase IV (DPP-IV) bi giam
tic dong boi gliptine, & bénh nhén diéu tri phoi hop véi tre ché enzym
chuyen

Thudc chbéng trdm cam ba von,q/Thuoc chong loan than/Thuoc gdy mé:

St dung ddng thoi cac thube gy mé, thudc chéng trim cam ba vong va
thudc chéng loan thn v6i thude te ché enzym chuyén cé thé 1am ting
kha nang ha huyét ap.

Céc thuoc gléng giao cam:

Cac thubc glong giao cam co thé 1am giam tac dung ha huyét 4p cta
thude trc ché enzym chuyén.

Vang:

Céc phan tmg nitritoid (triéu chimg bao gbm do blmg mit, budn nén,
ndn va ha huyét ap) da dugc ghi nhén hiém gip trén céc bénh nhan dang
didu tri bang mudi vang dang tiém (natri aurothiomalat) va didu tri dong
thoi v6i cée thube ch ché enzym chuyen trong do co perindopril.

Str dung dong thoi céc thube gy m¢, thude chéng trim cam ba vong va
thudc chéng loan than v6i thude tic ché enzym chuyén cé thé lam ting
kha néng ha huyét ap.

Céc thude gléng giao cam:

Cac thude glong giao cam co thé 1am giam tac dung ha huyét ap cua
thubc ttc ché enzym chuyén.

Vang:

Céc phén Ung nitritoid (triéu chimg bao gém do bimg mit, budn nédn,
non va ha huyét ap) da dugc ghi nhan hiém giip trén cac bénh nhén dang
didu tri bing mubi vang dang tiém (natri aurothiomalat) va diéu tri ddng
thoi véi cac thude te ché enzym chuyen trong d6 cé perindopril.

TAC DUNG KHONG MONG MUON

a. Tém tit dir liéu an toan:

Dit liéu an toan ctia perindopril hoa hop véi dit li€u an toan cua cac
thubc trc ché enzym chuyén:

Céc tac dung khéng mong mudn ¢6 tAn sudt phd bién @i dugc bio cdo
trong cdc nghién ciru lam sang va dwgc quan sat véi perindopril bao
gom: chodng véang, dau dAu, di cam, chéng mit, réi loan thi giac, 1 tai,

ha huyét 4p, ho, kho thé, dau bung, tdo boén, tiéu chay, mét vi giéc, réi
loan tiéu hoa, buon n6n, ndn, nguia, ngoai ban, chudt rit va suy nhuoc.

b. Bang tong két cac tic dung khong mong muédn

Céc tac dung khdng mong mudn sau ddy dd duoc quan sét trong cdc thir
nghiém 14m sang va/hodc trong qua trinh luu hanh perindopril va duoc
sap xep theo tan s& xudt hién nhu sau

R4t phd bién( >1/ 10); phd bién(>1/100. <1/ 10); khong phd bién
(=1/1000, <1/100); hiém (>1/10000, <1/1000); rat hiém(<1/10000);

chua biét( khong thé danh gi tir c4c dit liéu hién cd)

TAC DUNG KHONG MONG MUON

c. Tém tat dit liéu an toin:

Dit liéu an toan cta perindopril hoa hop véi dit liéu an toan cua cac
thubc te ché enzym chuyén:

Cac tic dung khéng mong mudn cé tin sudt phd bién da duoc bio co
trong cc nghién ciru lam sang va duge quan sat voi perindopril bao
gom: choang vang, dau dAu, di cam, chong mit, réi loan thi gidc,  tai,
ha huyét 4p, ho, khé thé, dau bung, tdo bén, tiéu chay, mét vi giac, rdi
loan tiéu hoa, buon ndn, ndn, ngira, ngoai ban, chudt rat va suy nhuge.

d. Bang tong két cdc tic dung khong mong mudn

Céc tac dung khéng mong mudn sau ddy da duge quan sat trong cdc thir
nghiém lam sang va/hodc trong qua trinh Tuu hanh perindopril va dugc
sap x€p theo tin sb xuét hién nhu sau

R4t phd bién( >1/1 0); phd bién(>1/100. <1/ 10); khéng phd bién
(21/1000, <1/100); hiém (>1/10000, <1/1000); rat hiém(<1/10000);
chua biét( khong thé danh gié tir cdc dit liéu hién cd) ]f:‘
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Phan loai hé
théng co quan

Tac dung khong mong mudn

Tan suit

; Khong phd
Tang bach céu .
ang be bién*
M4t bach c4u hat hodic giam toan fo oz
ik X W s Rit hiém
thé hong céu
Giam hemoglobin va giam thé ¢z
/& o 5 4 Rét hiém
Roiloan mau va | ch hing ciu dic
hé bach huyét - -
Giam bach cau/giam bach cau Lk
] Rat hiém
trung tinh
Thiéu mau tan huyét o bénh nhén | . . .«
5 o R4t hiém
thiéu G-6PDH bam sinh
Giam tidu ciu R4t hiém
. Khéng phd
Ha dudng huyét .
; & bién*
Réi loan chuyén : = - "
AP y Ting kali méu, ¢6 hoi phuc khi | Khéng pho
hoa va dinh . A X
_ dimg thudc bién*
dwdng
o Khéng phd
Ha natri mau oz b i
bién*
. . Khéng phd
R6i loan khi sdc ] Aong P
, . bién
Roi loan tim than -
.. o Khong phd
R61 loan gidc ngu X
An glac g bin

Phan loai hé }T4c dung khéng mong s s
£ b Tan suit
thong co quan  ‘muon
. Khéng phd
Tang bach cau .4
B bién*
Mt bach ciu hat hodc giam g5 ik
a1 BREN S IBEEREEAD. | ol hiem
toan thé hong cau
Réi loan mau G1larr’1 herr:oglolgm va $8M Rét hiém
i W& haich thé tich hong cau dic
huyét Giam bach cau/giam bach .
R , Rét hiém
cau trung tinh
Thiéu méu tan huyét & bénh |
nhén thiéu G-6PDH bam Rat hiem
sinh
Giam tiéu ciu Rét hiém
. Khéng phd
Ha dudng huyét £
S bién*
Réi loan ; —_g ;
<- . . |Tang kali mau, c6 hoi phuc | Khdng phd
chuyén ho4 va . z ok
) . khi dimg thu6c bién*
dinh dwong
o Khéng phd
Ha natri mau .Z &P
bién*
£ ’ Kh(")n h;‘
. R&i loan khi sac .z £ PHo
Réi loan tim bién
thin , , Khéng phd
R6i loan giac ngu /K/ . X o
bién J
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Choéng vang

Phé bién

Choang vang Phd bién
Dau dau Phb bién
Di cam Phd bién
Réi loan thin Chéng mat Phd bién
kinh Khéng phd
Ngu lo mo e
g bién*
’ Khéng phd
Ngat :
£ bién*
Béi réi R4t hiém
Réi loan thi gide |R&i loan thi gidc Phb bién
Réi loan tai va mé | . . 24
b e Pho bién
cung
. Khéng phd
Danh trong nguc i
g ngy bién*
. Khéng phd
Nhip tim nhanh ot
P bién*
Réi loan tim Pau nguc Rét hiém
Loan nhip Rét hiém
Nhdi mau co tim, c¢6 thé thir phat
sau con ha huyét 4p qua mirc trén | R4t hiém

bénh nhén c6 nguy co cao

Pau dau Phd bién
Di cam Phd bién
Réi loan thin Chéng mit Pho bién
kinh Khéng phd
Ngu lo mo o
& m bién*
. Khéng phd
Ngat -
= bién*
Béi rdi RAt hiém
Réi loan thi . . 21k
_,l e R6i loan thi giac Pho bién
giac
Rbiloan taiva | . . .
(,)\1 oan U tal Phé bién
mé cung
: Khong phd
Dénh tr6 C i
. bién*
- Khéng phd
Nhip tim nhanh 'Aong pho
bién*
Réiloan tim | DPaunguc RAt hiém
Loan nhip RAt hiém

Nhdi mau co tim, c6 thé thi

phét sau con ha huyét 4p qua
muc trén bénh nhan c¢6 nguy

CO cao

RAt hiém
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Ha huyét ap (va cac triéu chiing

Ha huyét 4p (va céc triéu

; ) Phé bién
lién quan dén ha huyét ap)
Khéng phé
Viém mach ) gong L
bién*
Roiloan mach | pst quy, c6 thé thir phat sau con
ha huyét 4p qua muic trén bénh
nhén c6 nguy co cao R4t hiém
Ho Phé bién
Khé the Phé bién
R6i loan hé hi o Khéng phd
otloan A0 1APs | ¢, thét phé quan o
nguc va trung bién
thét n Bie o X £o1ink
Viém phoi ting bach ciu ua Rat hiém

eosin

Viém mii R4t hiém
Pau bung Phd bién
Tao bdn Phd bién
. Tiéu chay Phd bién
Roi loan tiéu hoa - —
Mét vi gidc Phd bién
R6i loan tiéu hoa Phé bién
Budn nén Phé bién

chimg lién quan dén ha Phé bién
huyét ap)
_ Khéng phd
Viém mach . EP
. bién*

Roi loan mach - —

b6t quy, co thé thir phat sau

con hz_i huyetﬂap qua mire Rt hiém

trén bénh nhén c¢6 nguy co

cao

Héi chirng Raynaud Chura biét

Ho Phé bién

Kho the Phé bién
Réi loan ho P Khéng phd

£ X Co théat phé quan i

hap, ngure va bién
Frona it Viém phéi ting bach ciu wa | Rét hiém

eosin

Viém mii Rét hiém

Dau bung Phé bién

Téo bén Phd bién
Réi loan tiéu | Ti€u chay Phé bién
hoa Mit vi gidc Phé bién

Réi loan tiéu hod Phd bién

Budn ndn Phd bién
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Nén Phb bién
: Khong phé
Khé miéng SO P
bién
Viém tuy RAt hiém
£ _ | Viém gan huy té bao ho#c viém RAt hiém
Roi loan gan mét P
gan r mét
Ngtra Phd bién
Ngoai ban Phd bién
Khéng phd
May da x5
+ 05 bién
Phu mit, chi, moi, niém mac, Khone ohé
ludi, thanh mén va/hodc thanh p epP
: bién
quan
Roi loan da va md R 3
¢ Khd h
dwéi da Nhay cam 4nh sang B
bién*
: Khong phd
Not béng nude trén da £ gk
bién*
T Khéng phd
Ra nhiéu mo héi -Aong pho
bién
Trim trong thém bénh viy nén | Hiém"
Ban do da hinh théi Rét hiém
Réi loan co xwong | Chudt rit Phé bién

Nén Phb bién
. Khong phd
Kho6 miéng i Ep
bién
Viém tuy Rét hiém
Réiloan gan | Viém gan huy té bao hoic RAt hiém
mat viém gan (r mét
Ngtra Phé bién
Ngoai ban Phé bién
Khong phd
May da .
Y day bién
Phu mit, chi, méi, niém .
o ’ Khéng phd
mac, ludi, thanh mén bién EP
va/hodc thanh quan
R6i loan da va Khong phb
& dwi Nhay cam anh sén .
mo dwoi da ay g bién*
, Khéng phd
N6t bong nude trén da WV EP
bien*
o Khéng phd
Ra nhidu mb hoi el
bién
Tfam trong thém bénh vay Hiém"
nen
Ban d6 da hinh théi R4t hiém
: Rege [z % ok
Roi loan co Chuo6t rat /! Pho bién
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khép va mé lién Khdng phd
két Dau khép bién*
Khéng phd
b X
au co bibn*
; . L 4 Khéng phd
Réiloan thin va |Suy glam chtrc nang than bién
bai tiét . —
Suy than cép Rét hiém
R‘éi loan sinh' san R loatcHans K'lgéng phd
va cho con b1 bién
Suy nhugc Phé bién
Khéng phd
b .
o bién*
. Khéng phd
: Ca ac kho ¢ . X
Roi loan chung RS ° bién*
.y Khong phd
Phu ngoai bién ) gong pho
bién*
. Khéng phb
St i
° bién*
. Khong phé
Téang uré huyét ‘Aong pho
bién*
Thong sb g s z Khong phé
T atinin huyeét .
ang creatinin huy¢ bidn*
Tang bilirubin huyét Hiém

xwong khép va , Khong phd
mo lién két | Paukhop bikn*
Khéng phd
Pau co .
au bién*
: Khéng phd
Réiloan than |Suy giam chic nang thén bi énnb pHo
va bai tiét - ———
Suy thén cap Rét hiém
Rq(“')i l(tan sinh . Khong phé
san va cho con |Roi loan cuong .k
, bién
bu
Suy nhuge Phd bién
Khéng phd
DPau nguc _Aong BT
bién*
. Khong pho
Roi loan chung am glac Xho g bién*
L. Khéng phd
Phu ngoai bié s
e . bién*
. Khdng phd
Sot i
bién*
: Khéng phd
Tang uré huyét ) Aong B
. bién*
Thong s :
. : Khéng pho
Téang creatinin huyét s
g creatinin huyé /K A bin*
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Tang enzym gan Hiém
Bi thwong, nhiém |Ngi Khéng phd
ddc va bién chirng bién*

* Tan sudt dioe tinh tir cdc nghién ciu Idm sang cho cdc bién cé bat lgi
nhdn dwoc tir cde bdo cdo tu nguyén

Céc ca STADH (hdi chimg bai tiét hormone chéng loi tiéu khong phi
hgp) d& dugce bao céo véi céac e ché enzyme chuyén khac. SIADH c6
thé coi 1a rét hiém nhung bién chimg c6 thé lién quan dén wc ché
enzyme chuyén bao gdm perindopril.

Nghién ciru ldm sang

Trong giai doan ngiu nhién cta nghién ciru EUROPA, chi ¢6 nhiing tac
dung khdng mong : mudn nghiém trong dugc thu thap. RAt it bénh nhan
trai qua cac bién cb bat loi nghiém trong: 16 (0,3%) trong sd 6122 bénh
nhén dung perindopril va 12 (0,2%) trong s6 6107 bénh nhén dung
placebo. O nhém bénh nhén dung perindopril, ¢6 6 bénh nhén bi ha
huyét ap, 3 bénh nhén bi phit mach va 1 bénh nhén bi ngimg tim dot
ngot. S4 bénh nhan & nhém perindopril it khoi nghién ciru do ho, ha
huyét 4p hodc khdng dung nap véi perindopril 1& 6,0% (n=336) nhiéu
hon so véi nhém placebo 2,1% (n=129)

Béo cdo cac tac dung khéng mong mubn

Béo cdo tac dung khéng mong mudn sau khi thuée Iru hanh 13 quan

trong. Viéc nay cho phép kiém soat cén bing loi ich/nguy co clia thube.
Céc cén bd v té c6 thé bao céo cac tac dung khéng mong mudn théng
qua hé thdng bao céo qubc gia.

Tang bilirubin huyét Hiém
Tang enzym gan Hiém
Bi thw .
e ) Khong phd
nhiém docva |Ngi £
bién*

bién chirng

* Tan sudt dwoc tinh tir cde nghién citu ldm sang cho cdc bién cé bat loi
nhdn duoc tir cdc bdo cdo tu nguyén

Céc ca SIADH (hdi chimg bai tiét hormone chéng loi tiéu khong phu
hop) di duge bao cdo voil cac e ché enzyme chuyén khéc. SIADH c6
thé coi 1a rét hiém nhung bién chimg c6 thé lién quan dn tc ché
enzyme chuyén bao gbm perindopril.

Nghién ctu 1dm sang

Trong giai doan ngiu nhién cua nghién ciru EUROPA, chi c6 nhiing tac
dung khéng mong mudn nghiém trong dugc thu thip. Rét it bénh nhén
trai qua céc bién cb bét lgi nghiém trong: 16 (0,3%) trong s6 6122 bénh
nhin dung perindopril va 12 (0,2%) trong s6 6107 bénh nhén ding
placebo. O nhém bénh nhén dung perindopril, ¢6 6 bénh nhén bi ha
huyét 4p, 3 bénh nhan bi phit mach va 1 bénh nhan bi ngimg tim dot
ngot. S6 bénh nhén & nhém permdopnl rut khoi nghién ctru do ho, ha
huyét 4p hodc khéng dung nap véi perindopril 1a 6,0% (n=336) nhiéu
hon so véi nhom placebo 2,1% (n=129)

Béo céo céc tac dung khéng mong mubn

Béo cdo tac dung khéng mong mudn sau khi thudc luu hanh 13 quan

trong. Viéc nay cho phép kiém soét can bang loi ich/nguy co cla thube.
Céac cén bd y té cb thé bao cdo céc tic dung khong mong mudn thong
qua hé thdng bio cdo qubc gia.

//f/‘
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QUA LIEU VA CACH XU TRi

Triéu chirng

Céc dir liéu v& viéc ding qua lidu trén ngudi con han ché. Céac triéu
ching lién quan dén dung qua lidu thuoc trc ché enzym chuyén c6 thé
bao gdbm ha huyét ap, sbc tuan hoan, rbi loan dién giai, suy than, tho
nhanh, nhip tim nhanh, danh trbng ngue, nhip tim chdm, choang vang,
lo 4u va ho khan.

Xur tri

Viée diéu tri qua lidu duoc khuyen cdo la truyén tinh mach dung dich
natri clorid 9mg/ml (0,9%) Néu bénh nhén bi ha huyet ap, nén gilt bénh
nhin & nguyén tu thé. Néu c6 thé, can nhic truyén angiotensin II
va/hogc tiém tinh mach catecholamine. Co thé loai perindopril ra khoi
tudn hoan chung bang céch loc mau. May tao nhip dugc chi dinh cho
nhing truong hop chdm nhip tim khang tri. Nhitng ddu hiéu cta su
song, dién giai huyét thanh va ndng dd creatinin nén duge gidm sat lién
tuc.

QUA LIEU VA CACH XU TRi
Triéu chung

Céc dir liéu vé viéc ding qua lidu trén nguoi con han ché. Céc triéu
ching lién quan dén dung qua lidu thuoc tic ché enzym chuyén ¢ thé
bao gdm ha huyét ap, soc tuan hoan, rdi loan dién giai, suy than, tho
nhanh, nhip tim nhanh, dénh tréng nguc, nhip tim chém, chodng véng,
lo 4u va ho khan.

Xur tri

Viée didu tri qua lidu dugc khuyén cdo 14 truyén tinh mach dung dich
natri clorid 9mg/ml (0,9%) Néu bénh nhan bi ha huyét &p, nén gift bénh
nhan & nguyén tur thé. Néu c6 thé, can nhic truyén angiotensin 11
va/hodc tiém tinh mach catecholamine. Cé thé loai perindopril ra khoi
tudn hoan chung bang cach loc mau. My tao nhip duge chi dinh cho
nhimg trudng hop chdm nhip tim khéng tri. Nhiing déu hiéu ctia su
sbng, dién giai huyét thanh va ndng @6 creatinin nén dugc giam sét lién
tuc.

TINH CHAT DUQC LUC HQC

Nhém tri lidu dwoc: thube tre ché enzym chuyén

Ma ATC: C09A A04

Co ché tic dong

Perindopril 1a mét thude i ché enzym chuyén angiotensin I thanh
angiotensin II. Enzym chuyen dbi, hodc kinase, 12 mdt exopeptidase
giup cho viée chuyén dbi angiotensin I thanh chét co mach angiotensin
II cling nhu giang hod chét gidn mach bradykinin thanh mét heptapeptid
khéng c¢6 hoat tinh. Su tc ché enzym chuyén dan dén giam angiotensin
11 trong huyét tuong, diéu nay lam ting hoat tinh cla renin trong huyét
tuong (do uc ché tac dong nguoc 4m tinh d6i v6i sw giai phong renin) va
lam giam tiét aldosteron. Vi enzym chuyén gay bét hoat bradykinin, su
tic ché enzym chuyén ciing dan dén tang hoat tinh ctia cic hé kalikrein-
kinin tudn hoan va cuc bd (va vi vAy ciing gly hoat hod hé

TINH CHAT DUQC LUC HQC

Nhém tri liéu duge: thube e ché enzym chuyén
Ma ATC: CO9A A4 /L

Co ché tic dong

Perindopril 1a mét thube e ché enzym chuyén angiotensin I thanh
ang10tensm II. Enzym chuyen dbi, hodc kinase, 12 mdt exopeptidase
giup cho vige chuyén dm angiotensin I thanh chét co mach angiotensin
II cling nhu giang hoa chét gifin mach bradykinin thanh mot heptapeptid
khéng cé hoat tinh. Su Gc ché enzym chuyén din dén giam angiotensin
1 trong huyét tuong, diéu nay lam tang hoat tinh cta renin trong huyét
tuong (do trc che tac dong nguoc dm tinh d01 véi sy gial phong renin)
va lam giam tiét aldosteron. Vi enzym chuyen gdy bt hoat bradykinin,

s e ché enzym chuyén ciing dan dén tang hoat tinh ciia cdc hé

kalikrein-kinin tudn hodn va cuc bd (va vi vAy cling gdy hoat hod hé
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prostaglandin). Cé thé co ché nay goép phén vao tic dung ha huyét 4p
ctia thude uc ché enzym chuyén dang angiotensin va chiu trach nhiém
m6t phan vé mot s tac dung khong mong muon (vi du: ho).

Perindopril tac dong qua chét chuyen hod c6 hoat tinh, perindoprilat.
Céc chat chuyén hoa khac khong thé hién tac dung Gc ché enzym
chuyén angiotensin in vitro.

Hiéu qua va an toan trén lim sang

Ting huyét 4p

Perindopril ¢6 tac dung ¢ tAt c4 cdc muc do ting huyét 4p: nhe, via,
ning; da nhan xét thdy su giam huyét 4p tdm thu va tm truong & céc tu
thé nam ngtra va dimg.

Perindopril lam giam sirc khang cta mach mau ngoai vi, dan dén giam
huyét ap. Ket qua la luu lwong mau ngoai vi tang 1én, va khong c6 tac
dung trén tan s tim.

Luu luong than téng lén, trong khi tdc dd loc cu than thuong khong
thay ddi.

Hoat tinh chdng tang huyét ap dat dén t6i da giita 4 dn 6 gid sau mot
lidu don va kéo dai trong it nhat 24 gid: tc dung cla thube lac thép nhét
(d4y) bing khoang 87-100% so véi tac dung cia thubc luc cao nhét
(dinh).

Su gidm huyét 4p xay ra nhanh chéng. O cac bénh nhin dap tng, su
binh thudng hod dat dugce trong vong mot thang va kéo dai ma khong
x4y ra quen thudc nhanh.

Su nging diu tri khéng dan dén tac dung hdi img.

Perindopril lam giam phi dai thét tréi.

O nguoi, perindopril d& dugc xac nhan c6 tac dung gian mach. Thude
lam téng tinh dan hdi ctia dong mach 16n va lam giam ty 1& 16p 4o gitta:
long Ong cua dong mach nho.

Mot s0 liéu phép phu trg voi mot thudc loi tiéu thiazid gay tac dung hiép
ddng cong hop. Su két hop gifta mot thude trc ché enzym chuyén va mét
thiazid cling lam giam nguy co ha kali huyét gdy ra boi liéu phap loi
tiéu.

Suy tim

prostaglandm) C6 thé co ché nay gop phin vao tac dung ha huyét 4p
ctia thude uc ché enzym chuyén dang angiotensin va chiu trach nhiém
mdt phin vé& mot so tac dung khéng mong muén (vi du: ho).

Perindopril tdc dong qua chét chuyen hoa c6 hoat tinh, perindoprilat.
Céc chét chuyén hod khac khong thé hién tac dung tc ché enzym
chuyén angiotensin in vitro.

Hiéu qua va an toan trén lim sang

Tang huyét 4p

Perindopril c6 tdc dung & tht ca cac muc do ting huyét &p: nhe, vira,
ndng; da nhén x¢ét thdy sur giam huyét &p tAm thu va tim truong & céc tu
thé nam ngtra va dimg.

Perindopril lam giam sic khang ctia mach mau ngoai vi, ddn dén giam
huyét 4p. Ket qua la luu lugng mau ngoai vi ting 1én, va khdng co tac
dung trén tin sd tim.

Luu luong thén tang 1én, trong khi téc d6 loc ciu than thudong khéng
thay d6i.

Hoat tinh chdng ting huyét ap dat dén t6i da gifta 4 dén 6 gio sau mot
lidu don va kéo dai trong it nhit 24 gio: tac dung cla thudc lac thap nhét
(day) bang khoang 87-100% so véi tac dung cia thubc lac cao nhét
(dinh).

Su giam huyét 4p xay ra nhanh chéng. O c4c bénh nhan dap tmg, su
binh thudng hod dat dugc trong vong mét thang va kéo dai ma khong
x4y ra quen thudc nhanh.

Sy ngimg diéu tri khong dan dén tac dung hoi img.

Penndoprll lam giam phi dai that tréi.

O nguoi, perindopril & duge xéac nhan c6 tac dung gi&n mach. Thube
lam téng tinh dan hdi cta dong mach 16n va lam gidm ty 1€ 16p 4o giira:
1ong Ong cta dong mach nho.

Mot s6 liéu phap phu tro voi mot thubc loi tiéu thiazid gay tac dung
hiép dong cdng hop. Su két hop gitta mdt thude e ché enzym chuyén
va mot thiazid cling lam giam nguy co ha kali huyét gy ra boi liéu phép

Suy tim

loi tiéu. fg/
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Perindopril lam giam c6ng cta tim do lam giam t1en tai va hau tai
Nghién ctru & bénh nhén suy tim d3 chimg minh rang perlndoprll

e Lam giam 4p luc thi tAm truong cua tdm that trai va tAm thit phai,

e Lam gidm stc khang ctiia mach mau ngoai vi toan phan,

e  Lam ting hiéu suét ctia tim va cai thién chi s6 tim.

Trong nghién citru so sanh, 14n dau tién ding 2,5mg perindopril arginine
cho bénh nhan ¢6 suy tim nhe dén vira thiy huyét 4p giam khéng dang
ké so v6i nhém placebo.

Bénh nhén c¢é bénh ddng mach vanh 6 6n dinh

Nghién ctru EUROPA 1a mdt thir nghiém l4m sang da trung tdm, qubc
té, ngdu nhién, mu ddi, c6 klem chimg véi placebo kéo dai trong 4 ndm.
12218 bénh nhén trén 18 tudi duoc chi dinh mot cach ngau nhién ding
8mg perindopril tert-butylamine (twong duong véi 10mg perindopril
arginine) (n=6110) hoac placebo (n=6108).

Quan thé thir nghiém c6 bang chimg vé bénh ddng mach vanh va khong
c6 déu hiéu lam sang cia suy tim. Nhin chung, 90% bénh nhén c6 nhdi
mAu co tim trude d6 va / hodc su tai thong mach vanh trude d6. Phan
16n bénh nhan dung thude nghién ctru trén nén lidu phap diéu tri thudng
quy bao gbm thuoc tre ché tiéu ciu, thudc ha lipid va thube chen béta.
Tiéu chi chinh v& hiéu qua 1 su két hop cua tir vong tim mach, nhdi
méau co tim khoéng tir vong va/ hodc ngung tim vdéi su hdi stre thanh
cong. Pidu tri v6i 8mg perindopril tert- butylamlne (twong duong voi
10mg perindopril arginine) mét 14n mdi ngay dan dén su giam tuyét d6i
c6 ¥ nghia trong cdc muc ti€u chinh la 1,9% (gidm nguy co tuong doi
20% 95%CI [9,4;28,6] - p <(0,001).

& bénh nhén ¢6 tién st bénh nhdi mau co tim va / hodc tai théng mach,
su giam tuyét @di 2,2% tuong tmg véi gidm nguy co tuong d6i 22,4%
(95% CI [12,0; 31,16] - p < 0.001) trong cdc muc tiéu chinh so v6i
placebo.

Str dung thudec & tré em

Hiéu qua va dd an toan cua perindopril trén tré em va tré vi thanh nién
dudi 18 tudi chua duoc thiét lap.

Perindopril 1am giam cdng cta tim do lam gidm t1en tai va héu tai
Nghién ctru & bénh nhén suy tim d chiing minh ring permdoprll
e Lam giam 4p luc thi tAm truong cta tim that trai va tAm that phai,

e Lam gidm suc khang ctia mach mau ngoai vi toan phén,

e Lam tang hiéu suét ctia tim va cai thién chi sb tim.

Trong nghién ciru so sanh, lan d4u tién dung 2,5mg permdoprll arginine
cho bénh nhén c6 suy tim nhe dén vira thdy huyét ap giam khong dang
ké so v6i nhém placebo.

Bénh nhén c6 bénh dong mach vanh 6 6n dinh

Nghién ctru EUROPA 13 mdt thir nghiém 14m sang da trung tam, qudc
té, ngAu nhién, mu d6i, 6 klem chimg véi placebo kéo dai trong 4 nam.
12218 bénh nhén trén 18 tudi dwoc chi dinh modt cch ngau nhién dung
8mg perindopril tert-butylamine (twong duong véi 10mg perindopril
arginine) (n=6110) hodc placebo (n=6108).

Quan thé thir nghiém c6 bing chiing vé bénh dong mach vanh va khong
c6 déu hidu 1am sang cta suy tim. Nhin chung, 90% bénh nhan c6 nhdi
mau co tim trude d6 va / hodc su tai thdng mach vanh trude do. Phan
16n bénh nhén dung thude nghlen ctru trén nén lidu phép didu tri thuong
quy bao gbm thuoc tic ché tiéu cau, thudc ha lipid va thudc chen béta.
Tiéu chi chinh vé& hiéu qua 13 su két hop ciia tir vong tim mach, nhdi
mau co tim khéng tr vong va/ hodc ngung tim vl su héi stc thanh
cong. Piéu tri v6i 8mg perindopril tert- butylamlne (twong duong véi
10mg perindopril arginine) maot 1an mdi ngay dan dn su giam tuyét dbi
¢6 y nghia trong cac muc ti€u chinh la 1,9% (gidm nguy co tuong d6i
20% 95%CI [9,4;28,6] - p < (0,001).

& bénh nhén c6 tién sir bénh nhdi méu co tim va / hodc téi thong mach,
su giam tuyét dbi 2,2% tuong mg v4i gidm nguy co tuong dbi 22,4%
(95% CI [12,0; 31,16] - p < 0.001) trong cac muc tiéu chinh so voi
placebo. 2

Sir dung thudc & tré em 4

Hiéu qua va do an toan cua perindopril trén tré em va tré vi'thanh nién
dudi 18 tudi chua duoc thiét 18p.
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Trong mot nghién cru 1am sang mo, khong so sanh trén 62 bénh nhi tudi
tit 2-15 v6i chi s6 loc cau thén >30ml/phut/1, 73m?, bénh nhén ding
perindopril véi lidu trung binh 0,07mg/kg thé trong. Liéu duing tuy thude
vao timg ¢4 thé bénh nhin va mitc dap tng huyét 4p, c6 thé ting 1én tbi
da 0,135mg/kg/ngay.

59 bénh nhén da hoan thanh thir nghiém trong 3 thang, va 36 bénh nhén
hoan thanh giai doan kéo dai cla thir nghiém, nghia la dugc theo dai it
nhét 24 thang ( thoi gian nghién clru trung binh: 44 thang)

Huyet &p tdm thu va huyét 4p tm truong duy tri n dinh tir lac dau cho
t5i 14n dénh gia cudi & bénh nhan truéc d6 da dugc didu tri bing cic
thudce chong tang huyét 4p khac, va gidm & nhimg bénh nhén chua timg
ding thube trude do.

Hon 75% tré em ¢6 huyét 4p tAm thu va tAm truong dud6i phan vi thir 95
tai 14n déanh gia cudi.

Dir liéu vé& d6 an toan phu hop véi dir liéu da biét vé tinh an toan cua
perindopril.

Cac dir liéu 1Am sang uc ché kép hé renin-angiotensin-aldosteron
Hai nghién ctu 1én ngau nhién, c6 kiém chimg ONTARGET (So sanh
Telmisartan don tri liéu va phdi hop véi Ramipril trén céc két cuc tim
mach) va VA NEPRON-D (Nghién ctru cua Veteran trén bénh 1y than &
bénh nhén déi thao dudng) da kiém chung viéc sir dung phéi hop thube
tre ché enzym chuyén véi e ché thy thé angiotensin IL.

ONTARGET dugc thuc hién trén bénh nhén co tién st bénh tim mach
hodc bénh mach mau néo, hoidc bénh dai thao duong tuyp 2 di cé bing
chtng tdn thuong co quan dich. VA NEPRON-D la nghién ctu thuc
hién trén bénh nhan dai thdo dudng tuyp 2 va bénh nhan c6 bénh thén do
dai thdo dudmng.

Cac nghién ciru nay da chi rd rang khong thiy hiéu qua rd rét nao trén
than va/hodc tim mach va ty 1€ tr vong, trong khi nguy co ting kali
huyet thanh, tén thuong than cdp va/hoic ha huyét 4ap ting 1én so véi
diéu tri don 1é mét loai thude.

Do c6 ddc tinh duge dong hoc tuong tu nhau, cac két qua nay cling lién
quan dén viée sit dung thude trc ché enzym chuyén khéc va céc thude e

Trong mot nghién ciu lam sang ma, khong so sanh trén 62 bénh nhi
tudi tir 2-15 v6i chi sb loc ciu than >30ml/phut/1 ,73m?, bénh nhén dung
perindopril véi lidu trung binh 0,07mg/kg thé trong. Lidu dimg tuy
thugc vao ting ca thé bénh nhan va mirc dap Umg huyét ap, c6 thé ting
1én téi da 0,135mg/kg/ngay.

59 bénh nhan d4 hoan thanh thir nghiém trong 3 thang, va 36 bénh nhan
hoan thanh giai doan kéo dai cta thr nghiém, nghfa 14 duoc theo dbi it
nhét 24 thang ( thoi gian nghién ciru trung binh: 44 thang)

Huyet ap tam thu va huyét 4p tAm truong duy tri 4n dinh tir luc dau cho
t6i 14n danh gid cudi & bénh nhan trude d6 da duge didu tri bang cac
thudc chdng ting huyét 4p khéc, va gidm & nhiing bénh nhén chua timg
ding thudc trude do.

Hon 75% tré em c6 huyét ap tdm thu va tAm truong dudi phén vi thi 95
tai 1an danh gid cubi.

Dit liéu vé& d6 an toan pht hop véi dit liéu da biét vé tinh an toan cia
perindopril.

Cic dit liéu 1am sang irc ché kép hé renm—anglotensm -aldosteron
Hai nghién ciru 16n ngdu nhién, c6 kiém chung ONTARGET (So sanh
Telmisartan don tri liéu va phéi hop véi Ramipril trén céac két cuc tim
mach) va VA NEPRON-D (Nghién ctru ctia Veteran trén bénh ly thén &
bénh nhén dai thao duong) da kiém chimg viée sir dung phdi hop thude
{rc ché enzym chuyén véi te ché thu thé angiotensin II.

ONTARGET duge thuc hién trén bénh nhén cé tién sir bénh tim mach
hodc bénh mach mau no, hoac bénh dai thao duong tuyp 2 da c6 bang
ching ton thuong co quan dich. VA NEPRON-D la nghién ciru thuc
hién trén bénh nhén dii thdo dudng tuyp 2 va bénh nhén cé bénh thin
do dai thao dudng.

Céc nghién ciru nay da chi rd ring khong thay hiéu qua rd rét ndo trén
than va/hodc tim mach va ty 1€ tir vong, trong khi nguy co ting kali
huyet thanh, tdn thuong thin cp va/hoac ha huyét ap tang len so voi
diéu tri don 1é mdt loai thude.

Do c6 d3c tinh dugc dong hoc twong tu nhau, cac két dua nay cling lién
quan dén viéc str dung thude trc ché enzym chuyén khéc va céc thude trc
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ché thu thé angiotensin II.

Do d6 khéng nén str dung ddng thdi céc thude e ché enzym chuyén véi
cac thubc trc ché thu thé angiotensin II trén nhitng bénh nhén c6 bénh
thin do dai thao dudng.

ALTITUDE (Nghién ctru vai trd Aliskiren trén bién cb tim mach va
bénh thén ¢ bénh nhén dai thao duong Tuyp 2) 1a mét nghién cuu duge
thiét k& nham dénh gia higu qua cta viéc cong thém aliskiren vao nén
didu tri chudn dang ding trc ché enzym chuyén hodc trc ché thy thé
angiotensin II trén bénh nhén dai thao dudng tuyp 2 va suy than mén
tinh, bénh 1y tim mach, hodc ca hai. Nghién ciu da phai dung sém do
viéc tdng nguy co cua cac bién ¢ bét loi. Tir vong tim mach va dot quy
dwoc quan sat voi tan sut nh1eu hon & nhom dung thém aliskiren so véi
nhom placebo, cac bién cb bét loi thong thuong va nghiém trong (tang
kali, ha huyét 4p, suy than) cling duge bdo céo voi tAn suét nhidu hon &
nhém dung aliskiren so véi placebo.

ché thu thé angiotensin II.
Do d6 khong nén st dung ddng thoi céc thude tre ché enzym chuyén véi
cac thudc tc ché thu thé angiotensin II trén nhimg bénh nhén c¢6 bénh
thin do dai thdo dudng.

ALTITUDE (Nghién ciru vai tro Aliskiren trén bién ¢ tim mach va
bénh than & bénh nhan déi thdo duong Tuyp 2) 1a mét nghién ctru duge
thiét k& nham danh gia hiéu quéa cta viéc cong thém aliskiren vao nén
diéu tri chun dang dung wc ché enzym chuyén hodc tc ché thu thé
angiotensin II trén bénh nhén dai thao duong tuyp 2 va suy thdn man
tinh, bénh 1y tim mach, hogc ca hai. Nghién ctru da phai dung som do
vigc ting nguy co cua cac bién cb bat loi. Tir vong tim mach va dot quy,
dwoc quan sat véi tan suft nh1eu hon & nhém dung thém aliskiren so voi
nhém placebo, cac bién ¢ bét loi thong thudng va nghiém trong (tdng
kali, ha huyét 4p, suy than) cling dugc bdo cdo véi tan suét nhidu hon &

nhém dung aliskiren so véi placebo.

TINH CHAT DUQC PONG HOC

Hip thu

Sau khi ubng, penndopnl dwoc hép thu nhanh va ndng dd dinh dat dugc
trong vong 1 gid. Thoi gian ban huy cta perindopril la 1 gid.

Perindopril 1a mot tién chét thudc; 27% cua lidu perindopril duge vao
tudn hoan méau dudi dang chit chuyén hod perindoprilat ¢6 hoat tinh.
Clng véi perindoprilat ¢6 hoat tinh, perindopril cho 5 chét chuyén hod
khiac khéong c6 hoat tinh. Nong d6 dinh trong huyét twong clia
perindoprilat dat duoc trong vong 3-4 gio.

Viéc an thirc &n giam su chuyen d6i thanh perindoprilat, do vy lam
gidm sinh kha dung cua chét nay, do d6 phai uéng perindopril arginine
v6i mot lidu duy nhat trong ngay vao bu01 sang trugc bira dn.

D3 chimg minh ¢6 moi lién quan tuyén tinh gitra lidu luong perindopril
vandng do thudc trong huyét tuong.

Phin bé

Thé tich phén b 1a khoang 0,2 lit/ kg dbi véi perindoprilat khong két
hop. Su két hop cta _perindoprilat vao protein huyét twong 12 20%, cha
yeu vao enzym chuyén dang angiotensin, nhung phy thude véo ndng db.

TINH CHAT DUQC PONG HOC

Hip thu

Sau khi udng, perindopril dugc hdp thu nhanh va ndng d6 dinh dat duge
trong vong 1 gio. Thoi gian ban huy cta perindopril la 1 gio.

Perindopril 12 mot tién chat thuoc 27% cua liéu perindopril dugc vao
tudn hoan mau duéi dang chit chuyén hoa perindoprilat c6 hoat tinh.
Cung véi perindoprilat cé hoat tinh, perindopril cho 5 chét chuyén hod
khac khong c6 hoat tinh. Nong d dinh trong huyét twong cta
perindoprilat dat dugc trong vong 3-4 gio.

Viéc an thirc &n giam su chuyen d6i thanh perindoprilat, do vy lam
g1am sinh kha dung cua chét nay, do d6 phai udng perindopril arginine
v6i mot lidu duy nhat trong ngay vao bum séng trudce bita dn.

D chimg minh ¢6 mo6i lién quan tuyén tinh gifta liéu lugng perindopril
vanong do thube trong huyét tuong.
Phén b6 /éi/
Thé tich phén b6 1a khoang 0,2 lit/ kg d6i vai perindoprilat khong két
hop. Su két hop ciia _perindoprilat vao protein huyét twong 12 20%, chu
yeu Vao enzym chuyén dang angiotensin, nhung phu thudc vao ndng do.
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Thai trir

Perindoprilat dwoc thai trir vao trong nude tiéu va thot gian ban huy cia
phan doan khéng két hop 14 khoang 17 gid, dan dén trang thai 6n dinh
trong vong 4 ngay.

Poi twgng diic biét

Su thai trir perindoprilat giam & ngudi cao tudi va & bénh nhéan cé suy
tim hodc suy than. Viéc diéu chinh liéu phu thudc vao mitc d6 suy than
(do thanh thai creatinin).

Su thanh thai perindoprilat trong thdm tach méu 14 70ml/phtit.

Déng hoc ctia perindopril thay d6i & bénh nhén c6 xo gan: dd thanh thai
qua gan cia perindopril giam mot nira. Tuy véy, lugng perindoprilat tao
ra khong giam va do d6 khdng can hiéu chinh lidu.

Thai trir
Perindoprilat duoc thai trir vao trong nude tiéu va thoi gian ban huy cia
phén doan khéng két hop 14 khoang 17 gid, dan dén trang théi 6n dinh
trong vong 4 ngay.

Péi twong diic biét

Su thai trir perindoprilat giam & ngudi cao tudi va & bénh nhan c6 suy
tim hodc suy than. Viéc diéu chinh lidu phu thudc vao muc do suy than
(do thanh thai creatinin).

Su thanh thai perindoprilat trong thdm tach méau 12 70ml/phut.

Pong hoc cia perindopril thay ddi & bénh nhén ¢é xo gan: d6 thanh thai
qua gan cua perindopril gidm mot nira. Tuy vay, lugng perindoprilat tao
ra khong giam va do d6 khong cin hiéu chinh liéu.

QUY CACH DONG GOI
Hép chira 1 lg bao gdm 30 vién nén bao phim

QUY CACH PONG GOI
Hop chita 1 lo bao gom 30 vién nén bao phim

PIEU KIEN BAO QUAN
Bao quan t/huéc duéi 30°C. i )
Gifr lo thude duge déng chit dé tranh am.

PIEU KIEN BAO QUAN
Bao quén thube duéi 30°C. ﬂ
Gitt lg thu6e duge dong chat dé tranh am.

HAN DUNG , HAN DUNG ,

3 nam k€ tir ngdy san xuét 3 ndm ké tir ngay san xudt '

TIEU CHUAN CHAT LUQNG TIEU CHUAN CHAT LUQNG ﬁ/
Tiéu“ Ch‘l._l_ﬁn co s Tiéu chuén co s&

CHU SO HUU GIAY PHEP CHU SO HUU GIAY PHEP
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