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Rx

AMPRIL HL 2.5 MG/12.5 MG Tl
AMPRIL HD 5 MG/25 MG TABLE
Ramipril/hydrochlorothiazide:

Pé xa tAm tay tré em.
Doc k§ huéng din sir dung trude khi dung.
Thube nay chi dung theo don thude.

Thanh phin: Mdi vién nén chira

Duoe chit:

Ampril HL 2.5 mg/12.5 mg tablets: mdi vién nén chira 2,5 mg ramipril va 12,5 mg
hydrochlorothiazide.

Ampril HD 5 mg/25 mg tablets: mdi vién nén chira 5 mg ramipril va 25 mg
hydrochlorothiazide.

Ta duoce : Hypromellose 6¢P, microcrystalline cellulose, pregelatinised starch, sodium stearyl
fumarate.

< A Iy ’
Dang bao che: Vién nén.

Ampril HL 2.5 mg/12.5 mg tablets: vién mau tring dén tréng nga, tron, canh vat va khic chit C
trén mot mat.

Ampril HD 5 mg/25 mg tablets: vién mau tr?mg dén tréng nga, tron, canh vat, vach chia ¢ mot
mit va mit khac khic chir S. Vién c¢6 thé chia thanh lidu biang nhau.

Chi dinh:

Diéu tri tang huyét ap.

Két hop dé diéu tri nhimg bénh nhan c6 huyét ap khong dugc kiém soat ddy du bai didu tri ridng
voi ramipril hodc riéng véi hydrochlorothiazide. Lidu dwoc khuyén cédo dua trén liéu don cia
timg hoat chét da dugc chi dinh.

Cich dung, liéu dung:

Céach dung

Str dung dudng udng.

Ampril HL va Ampril HD ¢6 thé duoc udng trude hodic cing hodc sau khi dn, béi vi thirc 4n
khong anh huong dén sinh kha dung cua thude (xem phan duoc lue hoc).

Ampril HL va Ampril HD duge udng véi nude. Khong duge nhai hodic nghién nat.

Liéu diing

Licu khuyén dung Ampril HL la mét 1dn mdi ngdy vao cling mot thoi diém, thudong vao budi

sang.
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Ngueoi lon

Lidu phu thudc vao tinh trang huyét 4p timg bénh nhin (xem phdn canh bao va than trong).
Ampril HL va Ampril HD nén duoc bit diu véi liéu thip nhit hién c6. Néu can thiét, lidu luong
c6 thé tang dan dé dat dugc huyét dp muc tiéu; lidu t&i da cua ramipril 1a 10 mg va
hydrochlorothiazide 1a 25 mg mdi ngay.

Ddn so dac biét

Bénh nhéin dang sir dung thuoe loi tiéu

Nhitng bénh nhin dang duoc diéu tri dong thoi véi thude loi tidu, vi ha huyét 4p c6 thé xay ra

sau khi bét diu diéu tri, nén than trong khi dung. Phai xem xét giam lidu thude loi tiéu hoiic

ngung str dung thude loi tidu trude khi didu tri véi Ampril HL hodc Ampril HD.

Néu khong thé ngung, nén didu tri véi lidu thép nhat Ramipril (1,25 mg mdi ngay). Sau d6 thay

d6i sang liéu ban dau mdi ngay khong qua 2,5 mg ramipril/ 12,5 mg hydrochlorothiazide.

Nhitng bénh nhdn suy thdan

Ampril HL va Ampril HD chdng chi dinh v6i bénh nhén suy thdn vi hydrochlorothiazide (do

thanh thai creatinine < 30 ml/phtt) (xem phin chéng chi dinh). Phai giam lidu cho bénh nhan suy

giam chitc ning than. Nhitng bénh nhin c6 do thanh thai creatinine tir 30 dén 60 ml/phut nén
duoc didu tri v6i lidu két hop thap nhét ctia ramipril va hydrochlorothiazide sau khi dung riéng
ramipril. Liéu t6i da ramipril 1a 5 mg va hydrochlorothiazide 1a 25 mg mdi ngay.

Nhitng bénh nhan suy gan

Nhirng bénh nhan suy gan nhe dén vira, diéu tri voi Ampril HL va Ampril HD phai duoc sir dung

dudi su gidm sat y té chat ché va liéu toi da 1a 2,5 mg va 12,5 mg hydrochlorothiazide.

Ampril HL va Ampril HD chéng chi dinh véi bénh nhén suy gan nang (xem phé"m chéng chi

dinh).

Bénh nhan 16n tudi

Liéu ban dau thdp hon va liéu tiép theo nén ting tir tir vi nhing tac dung khong mong mubn xay

ra & ngudi gia va bénh nhan qua gia yéu.

Bénh nhan tré em

Ampril HL va Ampril HD khong dugc sir dung cho tré em va thanh thiéu nién dudi 18 tudi do

khong du dit liéu vé tinh an toan va hidu qua.

Chéng chi dinh:

— Nhay cdm v6i thanh phan cia thue hodc Gc ché ACE khic (enzyme chuyén héa
angitensine), hydrochlorothiazide, hodc nhimg thude déi thdo duong, sulfonamide hodc ta
duogc.

— Tién st phit mach (di truyén, tur phat hodc phi mach trude do do chét e ché ACE hodc thude

d6i khang thu thé angiotensin 11 AIIRAs).
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- Diéutr ngoai co thé 1am dinh méau véi bé mit tich dién 4m (xem phén tuong tac thudce).

— Hep ddng mach than hai bén hodc hep dong mach thén & mét than hoat dong don 1é.

— 3 théng giita va 3 thang cudi cta thai ki (xem phdn canh bdo va than trong, kha nang sinh
san, phu nir ¢6 thai va cho con bu).

—  Cho con bu (xem phan kha niing sinh san, phu nit ¢ thai va cho con bu).

— Suy giam chirc ndng than nghiém trong véi do thanh thai creatinine dudi 30 ml/phut.

Ampril HD (xem phan canh béo va than trong).

— Suy giam nghiém trong chirc nang gan, bénh ndo gan.

—  Sir dung dong thoi Ampril HL va Ampril HD véi san phdm chia aliskiren chéng chi dinh véi
bénh nhan dai thdo dudng hodc suy thin (GFR < 60 ml/phit/1,73 m?) (xem phén twong téc
thude va duoe luc hoc).

—  Sir dung két hop véi sacubitril/valsartan. Ampril HL va Ampril HD khong duoc bit dau sém
hon 36 tiéng sau khi sir dung lidu cudi cling sacubitril/valsartan (xem phan canh bdo va thén
trong va tuong téc thudc).

Cénh bdo va thin trong:

Dan 56 ddc biét

Phy nit ¢6 thai: nhimg thube e ché ACE nhu ramipril, hodc te ché thu thé Angiotensin I
(AIIRAs) khong dugc diing trong thoi ky mang thai. Trir khi cAn nhic tiép tuc diéu tri thudc men
chuyén la can thiét, nhitng bénh nhén c6 ké hoach mang thai nén thay ddi thude diéu trj cao
huyét 4p an toan cho phu nit ¢6 thai. Khi duge chdn dodn mang thai, nén ngimg diéu tri v6i chit
tic ché ACE/AIIRAs ngay lap tirc, va néu thich hop, liéu phap thay thé nén duoc bit dau (xem
phdn chéng chi dinh va kha ning sinh san, phu nit ¢6 thai va cho con bu).

- Nhitng bénh nhdn cé nguy co ha huyét ap dac biét
Nhimg bénh nhén véi hé théng renin-angiotensin-aldosterone hoat dong manh c6 nguy co giam
huyét 4p cap tinh va suy giam chic ning than do e ché ACE, dic biét khi chét e ché ACE
hodc thube loi tidu dung dong thdi duoc dung lan dau hodc tang lidu dau tién. Su kich hoat dang
ké cta hé renin-angiotensin-aldosterone dugc du dodn va gidm sat y té 1a can thiét, bao gém:

- Nhimng bénh nhin cao huyét ap ning.

- Bénh nhan suy tim sung huyét mét bu.

- Bénh nhan c6 can try dong vao hodc ra that trai c6 lién quan dén huyét dong (vi du hep

van dong mach chu hodc van hai 14).
- Bénh nhédn hep dong mach than mét bén véi than bén dbi dién binh thuong.
- Bénh nhan mit nude va mubi.

- Bénh nhéin xo gan hodc xo gan co trudng.
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- Bénh nhan dang phau thut 16n hodc dang gay mé véi cac tac nhan lam ha huyét ap.
N6i chung, nén diéu chinh tinh trang mét nude, giam thé tich méu va mat mudi trude khi bt diu
diéu tri (tuy nhién & bénh nhan suy tim, hanh déng khic phuc phai duoc cén nhic cin than).
Phdu thudt
Nén ngung diéu tri 1 ngay trude khi phiu thuat dbi véi bénh nhan dang diéu tri véi thudc te ché
enzyme chuyén héa angiotensin.

Bénh nhén ¢ nguy co thidu méau cuc bd & tim hoiic nio trong trudng hop ha huyét 4p cip tinh

Giai doan diéu tri ban dau cin c6 sy gidam sat y té dic biét.

- Cuong aldosterone nguyén phdt
Ramipril + hydrochlorothiazide khong dai dién cho diéu tri cuomg aldosterone nguyén phat. Néu
str dung ramipril + hydrochlorothiazide & bénh nhén cudng aldosterone nguyén phat, yéu cau
giam sat ndng do kali trong méu cén than.

- Nguoi gia: xem phan cach dung, lidu dung.

- Nhitng bénh nhan bénh gan: Réi loan dién giai do diéu tri bﬁng thude loi tiéu bao gé)m

hydrochlorothiazide c6 thé gay ra bénh ndo & bénh nhan bénh gan.

Giam sat chirc néng than

Chirc nang thin nén duge danh gia trude va trong sudt qud trinh diéu tri va didu chinh lidu dic
biét trong nhirng tudn diéu tri dau. Theo doi dic biét can thin & nhitng bénh nhén suy thin (xem
phfm liéu dung, cich dung). C6 nguy co suy giam chirc nang than, dic biét & nhitng bénh nhin
suy tim sung huyét hodc sau khi ghép than hosic v6i nhimg bénh nhan ¢6 bénh ly mach mau bao
gdm bénh nhan hep dong mach than mot bén lién quan dén huyét dong.

Suy than

O nhimng bénh nhan bi bénh than, thiazide c6 thé gay két tha uré huyét. Cac anh hudng tich 1y
ctia hoat chit ¢6 thé 1am phat trién & nhitng bénh nhén suy giam chirc niang thin. Néu suy thén
tién trién, c6 thé can nhic dén viéc ngimg diéu tri thude loi tidu (xem phi‘m chéng chi dinh).

Mat eéin bang dién oiai

Déi véi cac bénh nhan dang didu tri béng thude loi tidu, nén kiém tra dinh ki céc chét dién giai
trong huyét thanh trong nhiing khoang thoi gian thich hop. Thudc nhém thiazide, bao gdm
hydrochlorothiazide, c6 thé gay ra mit cén bing nude va dién giai (ha kali mau, ha natri mau va
nhiém kiém chuyén hoa giam clo huyét). Mic du ha kali huyét c6 thé phat trién khi sir dung
thude loi liéu thiazide, didu tri df’ing thoi véi ramipril ¢6 thé giam kali méu do loi tiéu. Nguy co
ha kali mau 16n nhit & nhitng bénh nhan xo gan, ¢ nhimg bénh nhan bi bai ni¢u nhanh, nhiing
bénh nhén dang diéu tri cin bing dién gidi va nhing bénh nhan dang diéu tri dong thoi voi
corticosteroid hodc ACTH (xem phz‘in tuong tc thuéc-). Do néng do kali nén duoge thuc hién lan

ddu trong sudt tudn diu tién sau khi bt ddu didu trj. Nén diéu chinh néu ndng do kali thép duoc
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phét hién. Ha natri mdu hoa loang c6 thé xay ra. Ban diu giam ndng d natri c6 thé khong ¢o
triéu chimg va can thiét kiém tra thudng xuyén. Nén kiém tra thuomg xuyén bénh nhan 16n tudi
va bénh nhan xo gan. Thiazide duge chimg minh la ting bai tiét magie trong nuéce tiéu lam ha
kali mau.

Theo doi dién gidi: tane kali huyét

Nhitng chét rc ché men chuyén ACE (thudc trc ché men chuyén angiotensin) cé thé gdy ra ting
kali méu vi ching wc ché giai phong aldosterone. Thuong thi nhitng bénh nhan ¢6 chire ning
than binh thuong khong bi dnh hudng. Tang kali huyét duoc gidam sat & nhitng bénh nhén diéu tri
véi thude e ché men chuyén ACE bao gbm Ampril HL va Ampril HD. Nhimg ‘bénh nhan ¢6
nguy co ting kali huyét gdbm suy than, tudi (> 70 tudi), déi théo duong khong kiém soat, hodc
nhitng ngudi sir dung mudi kali, thude loi tidu giit kali va nhimg hoat chit lam tang kali huyét
khac hodc nhimg chét két hop lam tang kali huyét thanh (vi du: heparin, trimethoprime hodic co-
trimoxazole cling nhu trimethoprime/sulfamethoxazole) va dic biét thube déi khang aldosterone
hodc chen thu thé angiotensin hodc céc tinh trang nhu mét nudc, suy tim mét bu cép tinh, nhiém
toan chuyén hoa. Thube loi tiéu tiét kiém kali va thudc chen thu thé angiotensin nén dugc
khuyén céo sir dung & nhitng bénh nhan uéng trc ché men chuyén ACE, nén theo doi kali huyét
thanh va chirc nang than. Néu sir dung ddng thoi céc tac nhan trén 1a phu hop, thudng xuyén theo
di kali huyét thanh (xem phin tuong tac thudc).

Theo dbi dién giai: ha natri fwvé:

Hoi ching tiét hormone chéng bai niéu khong thich hop (SIADH) va ha natri huyét da duogc
quan sit & mot s bénh nhan duge diéu tri voi ramipril. Nong do natri huyél dugc theo doi
thudng xuyén & ngudi gia va bénh nhan ¢é nguy co ha natri huyét.

Bénh ndo gan

Réi loan dién giai do didu tri bing thudc 1o tiéu bao gdm hydrochlorothiazide c6 thé gay ra bénh
n&o gan & nhitng bénh nhan bi bénh gan. Piéu tri nén duge ngimg ngay lap tirc trong trudng hop
bénh ndo gan.

Téng calci huyét

Hydrochlorothiazide kich thich tai hdp thu calci & thin va c6 thé gay tang calci huyét. N6 c6 thé
can thiép vao két qua xét nghiém chire ning tuyén cén giap.

Qua man/phu mach

Phu mach duge bdo cdo & nhitng bénh nhan duge diéu tri boi thude te ché ACE bao gdm
ramipril (xem phan tac dung phu).

Str dung ddng thoi e ché ACE véi sacubitril/valsartan chdng chi dinh vi ting nguy co phu
mach. Pidu tri v6i sacubitril/valsartan khong duge bit dau sém hon 36 gior sau lidu cudi ciing

ramipril/hydrochlorothiazide. Piéu tri v&i ramipril/hydrochlorothiazide khong duoc bit dau sém
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hon 36 gidr sau lidu cudi ciing sacubitril/valsartan (xem phan chdng chi dinh va tuong tac thude).
Str dung dong thoi e ché ACE véi racecadotril, trc ché mTOR (vi du: sirolimus, everolimus,
temsirolimus) va vildagliptin ¢6 thé lam ting nguy co phit mach (sung phu dudng the hodc ludi,
c6 hodc khong ¢ suy giam ho hp) (xem phén twong tac thudc). Than trong khi bit diu st dung
racecadotril, ¢ ché mTOR (vi du: sirolimus, everolimus, temsirolimus) va vildagliptin & nhiing
bénh nhan dang dung thudc trc ché ACE.

Ngung sir dung Ampril HL va Ampril HD dbi véi nhimng trudng hop phtt mach.

Liéu phap khan cép nén duoc tién hanh ngay lap tirc. Bénh nhan nén duoc theo ddi it nhét tir 12
dén 24 gi va xuét vién sau khi hét triéu ching.

Phu mach dudng rudt da duge bdo céo & nhing bénh nhéan diéu trj thude e ché ACE bao gdm
Ampril HL va Ampril HD (xem phén téc dung khong mong mudn). Nhitng bénh nhén nay c6
tridu chimg dau bung (c6 hozic khdng ¢é budn ndn hoidc ndn). Phit mach dudng rudt hét sau khi
ngimg thude e ché ACE.

Phan iing phan vé trong suot giai man cam

Kha nang xay ra va muc do nghiém trong cta cdc phan ing phan vé va phan vé véi noc doc con
tring va nhitng tac nhan di ing khéc tang 1én véi thudce e ché ACE. Ngung tam thoi Ampril HL
va Ampril HD nén dugc cin nhic trude khi giai man cam.

Giam bach cau trung tinh/mat bach cau hat

Giam bach cau trung tinh va mét bach cau hat hiém gdp va suy tuy xuong da dugc bdo cao.
Khuyén cdo nén theo ddi chét luong bach cau dé phat hién tinh trang giam bach cau. Theo dai
thudng xuyén hon duge khuyén cdo trong giai doan dau didu tri va nhitng bénh nhan chtrc nang
thén, nhimg bénh nhan dong thoi mic bénh collagen (vi du: bénh lupus ban dé va xo cimg bi), va
nhimg bénh nhéin nay duoc diéu tri véi nhimg thude giy ra sur thay ddi vé mau (xem phan tuong
tac thude va tac dung phu).

Cdn thi eap tinh va tang nhéin dp goc done

Hydrochlorothiazide la sulfonamide c¢6 thé gy ra phan ting riéng, ¢6 thé gy ra can thi cdp tinh
thodng qua va tdng nhan ap géc dong. Céc triéu chimg bao gdm su khoi dau cép tinh cua giam
thi luc hodc dau mit va thudng xay ra trong vai gior dén vai tudn sau khi bét dau diing thude.
Tang nhan dp goc déng cdp tinh chua duge didu tri ¢ thé din dén mat thi luc vinh vién. Diéu trj
ban dau chinh 14 ngung hydrochlorothiazide nhanh nhit c6 thé. C6 thé cin diéu tri y té va can
thiép phau thuat kip thoi néu tang nhan ap khong kiém soat duoc. Céc yéu t6 nguy co cua tang
nhén p gdc déng cdp tinh c6 thé bao gom tién st di tng véi sulphonamide hodc penicillin.

Khde biét sdc téc

Nhimng thudc tec ché ACE géy ra ti 18 pht mach & bénh nhén da den cao hon. Nhu nhimg thude

ic ché ACE khéc, ramipril c6 the it hi¢u qua hon trong viéc giam huyét ap & bénh nhén da den
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hon nhitng bénh nhén khéc, c6 thé ti 1& ting huyét 4p v6i ndng do renin thdp & dan s cao huyét
ap da den.

Védn dong vién

Hydrochlorothiazide ¢6 thé tao két qua dwong tinh & thir nghiém chdng doping.

Anh hione chuvén hoa va noi tiét

Diéu trj bang thiazide ¢6 thé lam dung nap glucose. O bénh nhan tiéu dudng, yéu cau diéu chinh
lidu insulin hodc thude ha dudmg huyét. Diéu tri bing thiazide ¢6 thé c6 déi thdo dudng tiém an.
Tang ndng d6 cholesterol va triglyceride c6 lién quan dén didu tri bing thiazide. Tang acid uric
méu hodc bénh gt ning co thé xay ra ddi v6i mot s6 bénh nhan diéu trj bing thiazide.

Ho

Ho di duoc béo cdo véi thude tre ché ACE. Pic trung 1a ho khan, dai ding va ngung khi dimg
diéu trj. Ho do thude tre ché ACE nén duoc coi 1a phin chdn doan dé phan biét véi ho.

Phan (mg mén cam c6 thé xay ra déi voi bénh nhin c¢6 hodc khong cé tién st di tmg hoic hen
phé quan. Kha ning xay ra dot cdp tinh hoic kich hoat bénh lupus ban dé da duoc bdo cdo.

Ut ché kép hé renin-angiotensin-aldosterone (RAAS)

C6 bang ching cho thiy sir dung két hop trc ché ACE, thubc chen thu thé angiotensin II hoic
aliskiren 1am tiang nguy co ha huyét ap, ting kali va giam chirc nang thén (bao gém suy thin
cap). Uc ché kép RAAS thong qua viée sir dung két hop cac chét tc ché ACE, thude chen thu
thé amgiotensine II hodc aliskaren khong duoc khuyén cédo (xem phin twong tac thude va duoe
lye hoc).

Néu diéu tri bing hé trc ché kép la can thiét, nén dugc giam sat boi bac st chuyén khoa va thuong
xuyén theo doi chirc ning than, dién giai va huyét ap. Uc ché ACE va chen thu thé angiotensin [I
khong nén str dung dong thoi & bénh nhén bénh than tiéu duong.

Ung thur da khéng héc t6

Tang nguy co ung thu da khong hic t6 (NMSC) [Ung thu biéu mé té bao day (BCC) va ung thu
bicu moé té bao vay (SCC)] voi lidu tich liy ngdy cang ting clia viée tiép xuc véi
hydrochlorothiazide (HCTZ) d& duogc quan sat trong hai nghién ctru dich té hoc & Co quan ding
ky ung thu quéc gia Dan Mach. Su nhay dnh sang ctia HCTZ ¢6 thé thé 1a co ché ctia NSMC.

Bénh nhan dung HCTZ nén dugc thong bio vé nguy co ctia NMSC va nén kiém tra da thuong
xuyén va bao cdo kip thoi bat ky tén thuong da déang ngd nao. Co thé c¢6 céc bién phép phong
nglra nhu han ché tiép xtc véi anh séng mat troi va tia UV va trong truomg hop ¢o tiép xuc,
khuyén cdo bénh nhan dé giam thiéu nguy co ung thu da. Can kiém tra céc ton thuong da kip
thdi bao gom sinh thiét kiém tra mo hoc. Sir dung HCTZ c¢6 thé cn duoc xem xét lai & nhitng

bénh nhan bi NMSC trude dé (xem phdn tée dung khong mong mudn).
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Phu nir ¢6 thai va cho con bu:

Ampril HL va Ampril HD khéng duoc khuyén céo trong sudt quy dau tién cta thai ky (xem phén
canh bdo va than trong) va chdng chi dinh trong sudt quy hai va quy ba (xem phin chéng chi
dinh).

Phu nit 6 thai

Bang ching dich t& hoc vé nguy co gdy quéi thai sau khi udng thude trc ché men chuyén trong ba
thdng dAu cua thai ky chua duogc két luan. Tuy nhién, khéng loai trir rii ro ting nhe. Trir khi diéu
tri bing thudc trc ché men chuyén 1a can thiét, bénh nhan c6 ké hoach mang thai nén thay déi
phuong phép diéu tri cao huyét ap an toan ddi véi phu nit mang thai. Khi mang thai dugce chin
doan, nén ngung ngay diéu tri, va nén bét dau vai liéu phép thay thé. Didu tri bng thudc tic ché
ACE/thudc khang thu thé Angiotensin II (AIIRA) trong sudt quy hai va quy ba cta thai ky duoc
biét gay doc cho thai nhi (giam chitrc ning than, thiéu 6i, chdm phat trién xwong so) va nhidm doc
tré so sinh (suy than, ha huyét ap, tang kali huyét), (xem phan di liéu tién 1am sang). Néu didu tri
thude trc ché ACE xay ra tir quy hai ctia thai ky, nén siéu am kiém tra chiic ning than va hop so.
Tré so sinh ¢6 me ding thudc ACE nén duoc giam sat chat ché vé ha huyét ap, thiéu niéu va tang
kali huyét (xem phﬁn chéng chi dinh, canh béo va than trong).

C6 rét it kinh nghiém str dung hydrochlorothiazide trong subt thai ky, dac biét trong quy déu
tién. Nghién cttu trén ddng vit cling khong du.

Hydrochlorothiazide qua dugc nhau thai. Hydrochlorothiazide dung kéo dai trong quy 2 va quy 3
cta thai ky, ¢6 thé dan dén thiéu mau cuc bd & nhau thai va nguy co chiam phat trién. Hon nita,
rat hiém truong hop ha dudng huyét va giam tiéu cdu ¢ tré so sinh duge béo cdo.
Hydrochlorothiazide ¢ thé 1am giam thé tich huyét twong ciing nhu luu lugng mau tir cung.
Hydrochlorothiazide khong nén duoc sir dung tang huyét ap co ban & phu nit ¢6 thai, ngoai trir
mot s6 trudng hop hiém khong thé sir dung phuong phép diéu trj nao khac.

Phu nir cho con bu

Ampril HL va Ampril HD chéng chi dinh vé&i phu nit cho con bu.

Ramipril va hydrochlorothiazide dugc bai tiét vao sira me va anh huéng dén tré dang bu néu sir
dung lidu diéu tri ramipril va hydrochlorothiazide duoc dung cho phu nir cho con bu. Khong ¢
di thong tin vé sir dung ramipril trong thoi ky cho con bii va diéu tri thay thé ¢6 hd so an toan
dugc wu tién v&i phu nit cho con bi, dic biét tré mdi sinh va sinh thiéu thang.
Hydrochlorothiazide dwoc bai tiét vao sita me. Thiazide trc ché tiét sita. Qua man voi cac chit ¢o
ngudn goc sulphonamide, ha kali huyét va vang da cé thé xay ra. Boi vi kha ning xdy ra téc dung
khong mong mudn & tré b me dbi véi ca hai hoat chét, nén dwa ra quyét dinh c6 nén ngung cho

con bu hodc ngung diéu tri tinh dén tam quan trong cua diéu tri vdi ngudi me.
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Anh huéng cia thude 1én kha niing 1ai xe va vin hanh mdy méc:

Vién nén Ramipril/hydrochlorothiazide ¢ anh hudng it dén trung binh téi kha ning lai xe va van
hanh may moc.

Mot vai tac dung khong mong mudn (vi du: triéu chimg giam huyét ap nhu chong mat) ¢ thé
lam suy yéu kha ning tap trung ctia bénh nhan va do d6 tao thanh nguy co trong cdc truomg hop
ddc biét (van hanh xe va may maoc).

Piéu nay c6 thé xay ra dic biét luc bit ddu didu tri, hodc khi thay ddi qua thude khéc. Sau lidu
dau tién hodc ting lidu tiép theo, khoéng nén lai xe hodc van hanh may moe khoang vai gio.
Twong tic, twong ky cia thude:

Dir liéu thtr nghiém ldm sang cho théy trc ché kép hé renin-angiotensin-aldosterone (RAAS)
théng qua viéc sir dung thube (rc ACE, chen thu thé angiotensin II hoic aliskiren c¢6 tan suét cao
céc tac dung phu nhu ha huyét 4p, ting kali huyét va giam chirc ning than (bao gdm suy than
cép) so voi st dung mot tic nhan RAAS don Ié (xem phéan chdng chi dinh, canh bao va than
trong va dugc luc hoc).

Nhitng Kkét hop chéng chi dinh

Str dung két hop ACE v&i sacubitril/valsartan chéng chi dinh vi ting nguy co phu mach (xem
phcfm chéng chi dinh, canh béo va thén trong).

Céc phuong phap diéu trj ngoai co thé din dén sy tiép xtic ciia mau véi cac bé mat dién tich am
nhu loc mau hodc loc mau véi mang siéu loc (vi du: mang polyacrylonitrile) va sy ngung tu
anaphylactoid ti trong thp véi dextran sulphate vi ting nguy co phin tng phan vé néng (xem
phfin chéng chi dinh). Néu nhu diéu tri dugc yéu ciu, nén cin nhic st dung mang tham tach
khéc nhau hodc mét loai thude ha huyét 4p khéc.

Khuvén cdo sir dung

Muébi kali, heparin, thudc loi tidu giit kali va cac chit lam ting kali huyét khéc (bao gdm thudc
@i khéng Angiotensin II, trimethoprim va két hop lidu ¢ dinh véi sulfamethoxazole,
tacrolimus, ciclosporin): mic du kali huyét thanh van & giéi han binh thuong, ting kali huyét c6
thé xay ra & mot s6 bénh nhan duoc diéu tri bing ramipril/hydrochlorothiazide. Thude loi tiéu
gift kali (vi du: spironolactone, triamterene, hodc amiloride), thuc phém bd sung kali, hodc chét
thay thé mudi chia kali ¢6 thé din dén tang dang ké kali huyét. Khi ramipril/hydrochlorothiazide
dugc dung dong thoi véi nhing téc nhan ting kali huyét nhu trimethoprim va cotrimoxazole
(trimethoprim/cotrimoxazole) vi trimethoprime dwoc biét la thudc loi tiéu tiét kiém kali nhu 1a
amiloride. Vi thé, khong khuyén céo két hop ramipril/hydrochlorothiazide véi nhimg thude &

trén. Néu phdi hop duge chi dinh, nén theo doi thuong xuyén nong d6 kali huyét.
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Co-trimoxazole (trimethoprim/sulfamethoxazole): nhimg bénh nhan st dung két hop co-
trimoxazole (trimethoprim/sulfamethoxazole) ¢6 thé lam ting nguy co ting kali méu (xem phan
canh bdo va than trong).

Thudc ha huyét 4p (vi du thude loi tiéu) va nhitng chét khac c6 thé ting huyét ap (vi du nitrates,
thuéc chdng trim cam ba vong, thudc gdy mé, udng ruou, baclofen, alfuzosin, doxazosin,
prazosin, tamsulosin, terazosin): ¢ thé luong trude duoe nguy co ha huyét ap (xem phan lidu
diing va cach ding cho thube loi tiéu).

Nhimng thude cudmg giao cam vin mach va nhiing thude khéc (epinephrine) c6 thé lam giam tac
dung ha huyét ap ctia ramipril: khuyén céo theo ddi huyét ap. Hon niva, tac dung cua thude
cudng giao cam ¢6 thé bi anh huéng bai hydrochlorothiazide.

Allopurinol, thudc trc ché mién dich, corticosteroid, procainamide, cytostatics va nhitng thudc
khic c6 thé 1am thay ddi sé luong té bao mau. Tang kha ning xay ra cac phan ng héa hoc (xem
phin canh bio va thin trong).

Mudi lithium: bai tiét lithium c6 thé 1am giam thude e ché ACE va vi thé doc t6 lithium cd thé
tang. Nong d lithium phai dugce giam sat. Str dung thude loi tiéu thiazide c6 thé lam ting nguy
co dgc tinh lithium va ciing ting nguy co ddc tinh lithium véi thude trc ché ACE. Vi thé khong
khuyén cao két hop ramipril va hydrochlorothiazide véi lithium.

Tac nhdn chéng dai thao duong bao gdm insulin: ¢6 thé xay ra phan tmg ha duong huyét.
Hydrochlorothiazide ¢ thé lam giam tic dung cta thudc dai thédo dudong. Pic biét theo doi
dudng huyét khi bat dau didu tri.

Thudc khang viém khéng steroid va acid acetylsalicylic: giam huyét ap do anh huéng cua
Ampril HL va Ampril HD duoc du doan. Hon nita, két hop diéu tri trc ché ACE va NSAIDs ¢6
thé dan dén ting nguy co chirc ning than va ting kali huyét.

Thubc chdng dong mau dudng udng: gidm hiéu qua cua thude chdng dong mau vi sir dung két
hop voi hydrochlorothiazide.

Corticosteroid, ACTH, amphotericin B, carbenoxolone, mot luwong lén cam thao, thude nhuéan
trang (trong truomg hop st dung kéo dai), va céc tic nhin lam giam kali huyét hodc bai tiét kali
ni¢u: tang nguy co ha kali mau.

Digoxin la hoat chét kéo dai khoang QT va chdng loan nhip tim: ddc tinh loan nhip ctia chiing ¢4
thé ting 1én hodc téc dung chéng loan nhip gidm khi ¢ rbi loan dién giai (vi du: ha kali huyét,
thiéu hut magie).

Methyldopa: C6 thé tan mau.

Colestyramine hodic cac chdt trao ddi ion qua duong tidu héa khac: giam hip thu
hydrochlorothiazide. Thude loi tiéu Sulphonamide nén dugc ubng it nhat mot gior trude hodc 4

dén 6 git sau khi ding thude nay.
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Thudc gidn co loai Curare: ¢6 thé tang cuong hodc kéo dai anh hudng gian co.

Mudi calci va nhitng thude ting calci huyét: Tang néng dd calci huyét duoc du doan trong
truong hop sir dung két hop véi hydrochlorothiazide; vi thé yéu cu gidm sat calci huyét.
Carbamazepine: nguy co ha natri mau vi anh huéng ctia hydrochlorothiazide.

Chdt can quang chta iod: trong trudng hop mit nuée do thubc loi tidu bao gdm
hydrochlorothiazide, c6 nguy co ting suy than cép tinh, dic biét khi sir dung lidu quan trong chét
can quang chira iod.

Penicillin: hydrochlorothiazide dugc bai tiét trong dng tiéu quan xa, va giam bai tiét penicillin.
Quinine: hydrochlorothiazide giam bai tiét quinine.

Ciclosporin: ting kali huyét c6 thé xay ra khi dung ddng thoi thube e ché ACE véi ciclosporin.
Khuyén cdo theo doi kali huyét.

Heparin: tang kali huyét ¢6 thé xay ra khi ding thudc trc ché ACE véi heparin. Khuyén céo theo
dai kali huyét.

Ut ché mTOR (vi du sirolimus, everolimus, temsirolimus) hodc Vildagliptin: nhiing bénh nhéan
két hop tic ché mTOR hoic vildagliptincos thé ting nguy co phit mach (xem canh béo va than
trong).

Téc dung khéng mong mubn:

Ho so an toan cua ramipril + hydrochlorothiazide bao gdm nhimg phan tmg phu ning xay ra ha
huyét ap va/hodc can kiét dich do ting bai nidu. Hoat chat ramipril c6 thé gy ho khan dai dang,
trong khi hoat chét hydrochlorothiazide ¢6 thé dan dén chuyén hoa glucose, lipid va acid uric x4u
di. Hai hoat chit c6 tac dung nguoc vé kali huyét. Céc phan g khong mong mubn ning bao
g6m phtt mach hogic phan Ung phan v¢, suy gan hogc thdn, viém tuy, phan mg da nghiém trong
va giam bach cau trung tinh/mét bach cau hat.

Tan sudt phan tmg c6 hai duge xac dinh nhu sau:

- Rét thuong gap (> 1/10)

- Thudmg gip (> 1/100 dén < 1/10)

- Khéng thudng gap (> 1/1.000 dén < 1/100)

- Hiém giip (> 1/10.000 dén < 1/1.000)

- Rét hiém gip (< 1/10.000)

- Khong duoc biét dén (khdng thé ude tinh tir sb luong c6 sén)

Trong mdi nhém tan sudt, cac tac dung khong mong mudn duge sap xép theo thir tu giam dan.

Thuong gap Khong thudong gap | Rathiém gap | Khong duoc  bidt

dén
Bucu Ung thu da khong
lanh tinh, hic t6 (ung thu té

11
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7

giam tiéu cau.

Ac  tinh bao ddy biu mo va
va khong ung thu t& bao vay
xdc dinh biéu md)".

(bao gom

u nang

va polyp)

Réi loan Giam bach cau, Suy tuy xuong,
mdu  va giam  hdng  cau, giam bach ciu bao
hé bach giam huyét sic td, gbm mat bach cau
huyét thiéu méu tan huyét, hat, giam tiéu cau,

ting bach cau ai
toan. Mau c6 dac do

can dich.

Roi loan
hé mién

dich

Phan vé hoac phan
mg phan vé véi
ramipril hodc phan
tmg phan vé vai
hydrochlorothiazide,
khang

ting thé

khang nhan.

Roi loan

noi tiét

Hoi  ching  tiét

hormone chong bai

chdt v
dinh

dudng

ddy du, giam dung
nap glucose, tang
glucose mau, tiang
acid uric mau, bénh
glt trdm trong hon,
cholesterol

va/hoac

tang
mau
triglyceride vi

hydrochlorothiazide.

khat vi

hydrochlorothiazide.

ni¢u khong thich
hop (STADH).
Ré6i logn | Pai  thao duong | Chan an, gidm thém | Tang kali mdu | Giam natri mau,
trao doi | kiém soat khong | dn. Giam kali méu, | do ramipril. bénh tiéu duong,

kiém hoa chuyén
héa, giam clo huyét,
giam magié huyét,
ha kali mdu, tang
mat

do

calci  huyet,
nudc

hydrochlorothiazide.

12
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Roi loan

tém than

Chan nan, tho o, lo
ling, cang thing, rbi
loan gidc ngu bao

gdém ngu ga.

Bo6i r6i, bon choén,

xdo tron chu y.

Roi loan

Pau dau, chong mat.

Chéng mat, di

Thiéu mau nio bao

hé  than cam, rdi loan | gdm dot quy do
kinh thing  bang, | thiéu mau cuc b va
frung cam giac néng | con thiéu mau nio
wong rat, roi loan vi | thoang qua, suy
gide, mat vi|giam ki ning tim
giéc. than van dong, roi
loan khtru gidc.
Réi loan ROi loan thi gidc Chimg trong Ida
mdt bao gébm mo mit, vang, giam nudc
viém két mac. mit do tang nhan ap
gée dong cép tinh vi
hydrochlorothiazide
Roi logn U tai. Giam kha nang
tai va mé nghe.
dao
Ré6i loan Thiéu mau co tim Nhdi mau co tim.
tim mach cuc b bao gém dau
thit nguc, nhip tim
nhanh, loan nhip
tim, danh tréng
nguc, phu né ngoai
Vi.
Roi loan Ha huyét ap, ha Huyét khoi do can
co huyét ap tu thé kiét dich co thé, hep
dung, ngfit, do bing mach mau, hoi
mat. chimg Raynaud’s,
viém mach mau.
R6i logn | Ho khan, viém phé | Viém xoang, kho Co that phé quan
hé  hdp, | quan. thd, nghet mai. bao gdm viém phé
long quan trdm  trong.
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Viém phé nang di
tmg, phu  phdi
khéng giy sbc tim
vi

hydrochlorothiazide.

Viém dudng tiéu
héa, rdi loan tiéu
héa, khé chiu bung,
khé ti€u, viém da
day, budn nén, tio
bén, viém lgi do

hydrochlorothiazide.

Noén mitra,
nhiét miéng,
viém ludi, tiéu
chay, dau bung
trén, kho

.-

miéng.

Viém tuy (truong
hop tir vong déac biét
da duoc bao céo védi
thudc rc ché ACE),
ting enzyme tuyén
tuy, phu rudt non,
viém tuyén nude bot
do

hydrochlorothiazide.

nguc va
trung
that
R6i loan
da day
ruot
Réi loan
than va

tiét niéu

Suy thin bao gbém
ca suy than cép tinh,
ting lwong nudce
tidu, ting luong uré

mau, tang creatinine

Lam tram trong hon
du thra protein
trong nudce tidu,
viem thin k& do

hydrochlorothiazide.

vong thi rit dic
bigt), ting ezyme
gan va/hodc
bilirubin lién hop.
Viém tai mat do

hydrochlorothiazide.

mau.
Roi loan U mét hoic viém Suy gan cip, vang
gan mdt gan ly giai té bao (tu da & mét, hu hai té

bao gan.

Roi loan
da va mé

duoi da

Phu mach: rat dic
biét, tic nghén do
phi mach c6 thé
lam  chét ngudi;
viém da dang vay

nén, tang tiét mo

hoi, phat ban dic

Ly thuong bi hoai tir
nhiém doc, hoi
chirmg Stevens-
Johnson, hémg ban
da dang, da phong

ndng, bénh vay nén

tram  trong  hon,

14



https://trungtamthuoc.com/

biét 1a dat sin ngua, viém da tréc vay,
rung toc tirng mang. phan Ung can
quang, ly mong,
bénh béng nudc
pemphigoid  hodc
phat  ban  dang
lichen, ndi ban, may
day. Lupus ban do
toan than do

hydrochlorothiazide.

Réi loan DPau co Dau khép, co thit
mo lién co. Yéu co, do cing
két va co co xuong khdp, co
xuwong co do
khop hydrochlorothiazide.
Réi loan Cuong duong Giam ham mubn
hé thé'ng thodng qua. Bét luc. tinh duc, nir hoa
sinh san tuyén vi & nam.

va v

Roi loan | Mét moi, suy | Pau nguc, sot.

chung nhuoc.

: Ung thu da khong hic to: dua trén dir liéu c6 san tr nghién ctru dich té hoc, tich 10y moi lién
quan phu thudc gitta HCTZ va NMSC dugc quan sat (xem phdn canh béo va than trong va dugc
luc hoc).

Théng bdo ngay cho bdc sy hodic duge sy nhitng phan ieng c6 hai gap phii khi siv dung thuéc.
Qui lidu va cich xir tri:

Triéu ching

Céc triéu chimg lién quan dén qua liéu thubc tic ché ACE ¢6 thé bao gdm gidn mach ngoai vi
qua muc (voi ha huyét 4p 13 rét, shock), nhip tim cham, réi loan dién gidi, suy than, rdi loan nhip
tim, suy giam y thirc bao gém hén mé, sot co gidt, bai niio, va tic rudt do liét rudt.

O nhitng bénh nhin d& méc bénh (vi du phi dai tuyén tién liét), qua liéu hydrochlorothiazide ¢6
thé lam giam bai tiét nude tiéu.

X tri

Bénh nhan can dugc theo dai chit ché va cin diéu tri triéu chimg va hd tro. Céc bién phap duge

dé xuit bao gdm giai doc ban ddu (rira da day, sir dung chét hdp phu) va cac bién phap dé khoi
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phuc kha nang huyét dong, bao gdm sir dung thude chu vén adrenergic alpha 1 hodc angiotensin
IT (angiotensinamide). Ramiprilat 12 chit chuyén héa c6 hoat tinh cta ramipril duoc loai bo it tir
tudn hoan chung boi thim tach mau.

Duwge Iue hoc:

Nhém duge ly: tre ché ACE va thudc loi tidu, ma ATC: CO9BAOS.

Co ché hoat dong

Ramipril

Ramiprilat 1a chit chuyén hoéa c¢6 hoat tinh ctia Ramipril, @c ché enzyme
dipeptidylcarboxypeptidase I (enzyme chuyén héa angiotensin II, kinase II). Trong huyét twong
va md, enzyme nay xtic tic qua trinh chuyén ddi angiotensin I thanh chit co mach angiotensin II,
cling nhur phén hity chit giin mach hoat tinh bradykinin. Gidm su hinh thanh angiotensin 11 va trc
ché sw phan hity bradykinin din dén gidn mach.

Vi Angiotensin II ciing kich thich giai phéng aldosterone, ramipril gdy ra giam bai tiét
aldosterone. Pap timg trung binh ctia didu tri (rc ché ACE & bénh nhan cao huyét ap thap hon &
ngudi da den (Afro-Caribbean) (thuomg dan s6 cao huyét ap co renin thép) so voi nhitng bénh
nhan khong phai da den.

Hydrochlorothiazide

Hydrochlorothiazide 1a thude loi tiéu thiazide. Co ché tic dung ha huyét ap cua thiazide chua
duoc bidt déy du. N6 tic ché su tai hﬁp thu natri va clo ¢ éng lwon xa. Tang bai tiét cdc ion nay
két hop véi tang bai tiét nude tidu (do thdm thau lién két véi nudce). Tang bai tiét kali va magié,
giam bai tiét acid uric. Co ché ha huyét ap cia hydrochlorothiazide ¢6 thé 1a: cAn bang natri,
giam thé tich nude va mau ngoai bao, thay déi dé khang mach méu than cling nhu giam dép ung
v&i norepinephrine va angiotensin I1.

Tac dung dwrgce liue hoc

Ramipril

Duing ramipril 1am giam st can dong mach ngoai vi rd rét. Noi chung, khong c6 su thay dbi lén
vé luu luong huyét trong than va tde do loc cau than. Sir dung ramipril & bénh nhéan cao huyét ap
ddn dén giam huyét ap khi ndm ngtra va dimg ma khong cin tang nhip tim.

O hau hét bénh nhan, tdc dung ha huyét 4p ctia mdt liéu duy nhat tré nén rd rang tir 1 dén 2 gior
sau khi udng. Hidu qua cao nhat ctia mot lidu duy nhét thuéng dat 3 dén 6 gio sau khi udng. Tac
dung ha huyét 4p ctia mgt liéu duy nhét thuong kéo dai 24 gio.

Hi¢u qua ha huyét 4p tbi da cua viée tiép tuc didu tri bing ramipril thudong rd rang sau 3 dén 4
tudn. Di ¢6 chimg minh ring tac dung ha huyét ap duoc duy tri khi diéu tri lau dai kéo dai 2
nam.

Ngung dot ngdt ramipril khong lam ting lai nhanh chong va dot ngot huyét ap.

16
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Hvdrochlorothiazide

V6i hydrochlorothiazide, bt dau bai niéu xdy ra sau 2 gidr, va tac dung cao nhat xay ra sau 4 gio,
trong khi tic dung nay van ton tai kéo dai 6 dén 12 gio.

Téc dung ha huyét ap xay ra sau 3 dén 4 ngay va co6 thé kéo dai dén 1 tudn sau khi ngung didu
tri.

Téc dung ha huyét ap thép hon duge két hop véi tang nhe phén sé loc cau than, khang luc mach
mau than va hoat tinh ctia renin huyét.

Hiéu qua va an toan lam sang

Chi dinh két hop ramipril-hvdrochlorothiazide

Trong nhitng thir nghiém 1am sang, su két hop 1am giam huyét ap nhidu hon khi dung riéng I¢.
C6 1& thong qua trc ché kép hé renin-angiotensin-aldosterone, sir dung dong thdi ramipril véi
hydrochlorothiazide ¢é xu huéng lam dio nguge sy mat kali lién quan dén nhimg thude loi tidu
nay.

ONTARGET la mdt nghién ctru duoc tién hanh ¢ nhitmg bénh nhan ¢6 tién st tim mach hoic
bénh mach mau ndo, hodc déi thio dudng tuyp 2 kém theo tén thuong co quan ndi tang.

VA NEPHRON-D la mét nghién ctru ¢ nhitng bénh nhan dai thdo dudng tuyp 2 va bénh than
tiéu duong. Nhitng nghién ctru ndy da cho thdy khéng c6 tic dung cé loi dang ké trén than
va/hodc tim mach va tir vong, trong khi d6 nguy co ting kali huyét, than cip tinh va/hodc cao
huyét ap so voi don tri liéu da duge quan sdt. Vai cée dac tinh duge lue hoe tuong tur, nhitng két
qua ciing phit hop véi cae thude tre ché men chuyén khéc va chen thu thé angiotensin I1.

Do d6 khong nén sir dung két hop thude trc ché ACE va tre ché thu thé angiotensin II & nhimg
bénh nhan do tiéu duong.

ALTITUDE (nghién ctru vai trd Aliskiren trén bién ¢ tim mach va bénh than & bénh nhan tidu
dudng tuyp 2) la mot nghién ctru duoc thiét ké nhiam dénh gia hiéu qua cua viée cong thém
aliskiren vao nén diéu tri chuin dang dung e ché men chuyén hoiic tre ché thu thé angiotensin II
trén bénh nhan tiéu dudng tuyp 2 va suy thin man tinh, bénh 1y tim mach, hodc ca hai. Nghién
ctru dd phai dimg sém do viée ting nguy co cia cac bién ¢ bat loi. T vong tim mach va dot
quy dugc quan sét voi tan suét nhidu hon ¢ nhom ding thém aliskiren so véi nhém placebo, cic
bién cd bét loi théng thuomg va nghiém trong (ting kali, ha huyét ap, suy thdn) cling duge béo
cdo v6i tan sudt nhiéu hon & nhom dung aliskiren so véi placebo.

Ung thir da khong hic td

Dua trén céc dit lidu ¢6 san tir nghién ciru dich t& hoc, mdi lién hé phuy thude tich Ify gitta HCTZ
va NMSC da dugc quan sat. Mot nghién ciru trén 71.533 bénh nhan ung thu & bao biéu mé day
(BCC) va 8.629 bénh nhan ung thu té bao biéu mé ¢é vay (SCC) twong tmg véi dn sé ddi chimg

la 1.430.833 va 172.462. Str dung hydrochlorothiazide tich Iy cao (vi du, > 50.000mg) c6 lién
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quan dén viéc tang nguy co BCC ([OR]=1,29; 95% CI=1,23-1,3 5) va SCC (OR = 3,98; 95%CI =
3,68-4,31). Mdi quan hé tich liiy liéu 13 rang duoc quan sat & ca BCC va SCC. Nghién ciru khéc
chi ra ring méi lién hé gitta ung thu moi (SCC) va tiép xtc véi HCTZ: 633 bénh nhan ung thu
mdi phit hop véi 63.067 dan sb ddi chimg, sir dung 14y mau c6 rai ro. Méi quan hé lidu tich liy
dd duge chimg minh véi OR diéu chinh 2,1 (95% CI: 1,7-2,6) tang t6i OR 3,9 (3,0-4,9) véi liéu
cao str dung ¢-25.000 mg) va OR 7,7 (5,7-10,5 ddi véi liéu tich ldy cao ¢100.000 mg) (xem phén
canh bdo va thén trong).

Dwge dgng hoc:

Duege dong hoc va chuyén héa

Ramipril

Hdp thu

Sau khi uéng, ramipril duoc hz"ip thu nhanh qua duong tiéu hoa: néng dd dinh ramipril dat duoc
sau 1 gio. Dya trén su hdi phuc dudng tidu, mirc dé hép thu it nhat 56% va khong bi anh hudng
dang ké bai thirc an. Sinh kha dung cta chit chuyén hoa c6 hoat tinh ramiprilat sau khi uéng 2.5
mg dén 5 mg 12 45%.

Noéng do dinh trong huyét twong cla ramiprilat, chit chuyén hoa c6 hoat tinh duy nhét cua
ramipril dat dugc sau khi udng 2-4 gio. Nong do trong huyét tuong cua ramiprilat & trang thai 6n
dinh sau khi ding mdi ngay mot lan véi lidu thong thudng cua ramipril dat duge vao ngay thu 4
clia didu tri.

Phdn phéi

Lién két véi protein huyét thanh cta ramipril khoang 73% va ramiprilat khoang 56%.

Chuyén héa

Ramipril gan nhu duoc chuyén héa hoan toan thanh ramiprilat, va thanh diketopiperazine ester,
acid diketopiperazine, va glucuronide cta ramipril va ramiprilat.

Thai trir

Cac chat chuyén héa duge thai trir qua thén. Nong do ramiprilat trong huyét tuong suy giam
trong nhiéu pha. Do lién két bén vilmg, manh v6i ACE va chdm phan ly khoi enzyme, ramiprilat
cho théy giai doan thai trir cudi kéo dai tai nong do huyét twong rét thép.

Sau khi ding nhiéu liéu ramipril mdi ngay 1 lan, thoi gian bén thai hiu qua cta nong do
ramiprilat 14 13 - 17 gi¢r d6i vai liéu 5 - 10 mg va dai hon ddi véi lidu thap hon 1,25 - 2,5 mg. Su
khéc biét ndy c6 lién quan dén kha ning bdo hoa cua enzyme dé lién két ramiprilat. Véi liéu duy
nhat ctia ramipril, khong thé phat hién thdy ramipril va chét chuyén héa cta né trong sita me.
Tuy nhién, anh hudng ctia nhidu lidu khong duge bidt dén.

Nhirng bénh nhén suy thin (xem phz"in licu dung va cich dung).
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Bai tiét qua than ctia ramiprilat giam & nhitng bénh nhéan suy giam chirc nang thén, va do thanh
thai ramiprilat & than ti 1& thudn véi d6 thanh thai creatinine. Diéu nay din dén ndng do
ramiprilat ting cao, giam cham hon so véi ngudi ¢é chire ning thdn binh thudmg.

Nhing bénh nhan suy gan (xem phén liéu dung va cach dung).

O nhitng bénh nhan suy gan, chit chuyén héa cta ramipril thanh ramiprilat bi chdm lai do tri
hodn do giam hoat dong cla esterase & gan, va ndng dé ramipril huyét twong & nhitng bénh nhan
nay tang lén. Nong do dinh cta ramiprilat & nhimg bénh nhan nay khéong khéc & nhimg bénh
nhén c6 chirc ndng gan binh thuong.

Hyvdrochlorothiazide

Hip thu

Sau khi udng, hydrochlorothiazide duge hip thu 70% tir éng tidu hoa. Nong do dinh cia
hydrochlorothiazide dat duge trong vong 1,5 dén 5 gio.

Phén bo

Lién két v6i protein huyét twong ctia hydrochlorothiazide 1a 40%.

Chuyén héa

Hydrochlorothiazide chuyén héa & gan khong dang ké.

Thai trir

Hydrochlorothiazide dugc thai trir gin nhu hoan toan (> 95%) & dang khong thay déi qua thén;
50 téi 70% liéu duy nhét duoc thai trir trong vong 24 gio. Thoi gian ban thai 1a 5 téi 6 gio.

Bénh nhén suy than (xem phan lidu dung va cach ding).

Bai tiét hydrochlorothiazide qua than bi giam & nhiing bénh nhan bi suy giam chic nang than, va
d0 thanh thai hydrochlorothiazide qua than ti 1¢ thudn véi d9 thanh thai creatinine. Didu nay din
dén nfﬁng do huyét twong tang cua hydrochlorothiazide giam chdam hon so v&i bénh nhédn c6 chie
nang than binh thuong.

Bénh nhén suy gan (xem phan liéu dung va cach ding).

O bénh nhén xo gan, duoc dong hoc ctia hydrochlorothiazide khong thay déi déng ké. Duoc
dong hoc cua hydrochlorothiazide khong duge nghién ciru & bénh nhan suy gan.

Ramipril va Hyvdrochlorothiazide

Str dung dong thoi ramipril va hydrochlorothiazide khong dnh hudng dén sinh kha dung. San
pham két hop c6 thé coi 14 twong duong sinh hoc ctia nhig san phdm chira thanh phéan riéng 1¢é.
Quy cach dong goi:

Hop 3 vix 10 vién nén.

Diéu kién bio quéin, han ding, tiéu chuiin chit lwong ciia thude:

Diéu kién bdo quan: Bao quan noi khé mét, nhiét do dudi 30°C, tranh anh sang.

Han dung: 36 thang ké tir ngay san xudt.
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Tiéu chuidn: TCCS.

Co s& san xudt:
KRKA, D.D., NOVO MESTO
Smaljeéka cesta 6,

8501 Novo mesto, SLOVENIA

Co s& dang ky thudc:
. i
TENAMYD PHARMA CORP.
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