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chứa Ramipril 1Dmg. SĐK: XX-XXXX-XX. Chỉ định, cách dùng, chống chỉ định, thận
trọng, tác dụng phụ và các thông tin khác: xin đọc trong tờ hướng dẫn sử dụng. Số lô
SX, NSX, HD: xem "Batch No.”, "Míg. Date", 'Exp. Date" trên bao bì. Bảo quản dưới
30°C, tránh ánh sáng. Đẳ xa tằm tay trẻ em. Đọc kĩ hướng dẫn sử dụng trước khi
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Thuốc này chỉ dùng theo đơn của bác sĩ
Đọc kỹ hướng dân sử dụng trước khi dùng.

Nếu cán thêm thông tin xin hoi ý kiên của bác sĩ.

RAMIZES
Viên nén Ramipril

THÀNH PHẢN
Ramizes 2.5: Mỗi viên nén chứa:
Hoạt chất: Ramipril 2,5 mg.
Ta duoc: natri hydrogen carbonat, lactose monohydrat, croscarmellose sodium, tình bột

pregelatinized, magnesium stearat, iron oxid yellow.
Ramizes 5: Mỗi viên nén chứa: Ah
Hoạt chất: Ramipril 5 mg.
Ta duoc: natri hydrogen carbonat, lactose monohydrat, croscarmellose sodium, tinh bdét

pregelatinized, magnesium stearat, iron oxid yellow, iron oxid red.

Ramizes 10: Mỗi viên nén chứa:
Hoạt chất: Ramipril 10 mg.
Ta duoc: natri hydrogen carbonat, lactose monohydrat, croscarmellose sodium, tỉnh bột

pregelatinized, magnesium stearat.

CAC DAC TINH DUQC LUC HOC
Ramipril là một thuốc ức chế enzym chuyển angiotensin (ACE: angiotensin converting

enzyme), co tác dụng điều trị tăng huyết áp và suy tim. Giống như các thuốc ức chế ACE

khác (trừ captopril và lisinopril), ramipril là một tiền được (pro- drug), sau khi thủy phân ở

gan tạo thành chất chuyên hóa ramiprilat có hoạt tính.

Ramipril có tác dụng chọn lọc trên hệ RAA ( rennin— angiotensin): ramipril lam tang

hoạt tính renin huyết tương và giảm nồng độ angiotensin II và aldosterone huyết tương. Vì

vậy cơ chế tác dụng hạ huyết áp của ramipril là do thuốc ức chế ACE làm giảm tốc độ

chuyén angiotensin I thành angiotensin II, là một chất co mạch mạnh. Do đó thuốc làm giảm

sức cản động.mạch ngoại vi gây ra hạ huyết áp. Giảm nồng độ angiotensin II gay giảm tiết

aldosteron, dẫn đến tăng thải natri và thải dịch, đồng thời tăng nhẹ kali huyết thanh. Bên

cạnh đó, ramipril cũng như các thuốc ức chế enzym.chuyển angiotensin còn có thể tác động

lên hệthong kallikrein-kinin (lam giam phanhuy dan dén tăng nông độ bradykinn) và làm

tăng tổng hợp prostaglandin cũng là các yêu tố làm giảm huyếtáp.

Tác dụng điều trị suy tìm của ramipril nhờ giảm hậu gánh do làm giảm sức cản mạch

ngoại vi, giảm tiền gánh do làm giảm áp lực mao mạch phổi và sức cản mạch phổi, cải thiện

cung lượng tim và dung nạp gắng sức.
Hiện nay trên thị trường có tới 12 loại thuốc ức chế ACE. Thường các thuốc này khác

nhau về dược động học và hiệu quả điều trị. Các thuốc đều có tác dụng chẹn enzym chuyển

angiotensin I sang angiotensin II như nhau và có các chỉ định điều trị, tác dụng phụ và

chỗng chỉ định tương tự nhau. Tuy nhiên, việc quan trọng là phải lựa chọn loại thuốc và liều

lượng cho phù hợp với người bệnh nhằm đảm bảo chất lượng cuộc sống cho người bệnh.

Ramipril là một thuốc ức chế ACE tác dụng kéo dài. 1 vitro, ramiprilat c6 tac dung
manh hon captopril và enalapril. Ramipril đã được kiểm nghiệm tốt trong nghiên cứu HOPE

(Heart Outeome Preventative Evaluation) về: Suy tim lâm sàng sớm sau nhồi máu cout

bao vé than va du phong tim mach, ⁄49\(902050)⁄ ng SÀN
J2 mica wa Ha))
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CÁC ĐẶC TÍNH DƯỢC ĐỘNG HỌC
Sau khi uống có ít nhất 50 - 60% liều dùng được hấp thu, thức ăn không ảnh hưởng tới

mức độ nhưng có thê làm chậm tốc độ hấp thu. Ramipril được chuyển hóa ở gan thành

ramiprilat là chất chuyển hóa có hoạt tính, các chất chuyên hóa khácđều không có hoạt

tính. Nồng độ đỉnh trong huyết tương của ramiprilat đạt được sau khi uống khoảng 2 - 4

giờ. Sau khi uống 1 liều, thuốc bắt đầu tác dụng trong vòng 1 đến 2 giờ, đạt hiệu quả tối
đa 4 - 6,5 giờ và tác dụng kéo dài khoảng 24 giờ. Tuy nhiên, để thuốc phát huy đầy đủ hiệu

quả điều trị cần dùng thuốc vài tuần. Ramiprilat gắn protein huyết tương khoảng 56%.
Ramipril được thải trừ qua thận dưới dạng ramiprilat, dạng các chất chuyển hóa khác, và cả
dạng không đổi. Khoảng 40% liều dùng được tìm thấy trong phân, do thuốc thải trừ qua mật

và cả do phần không được hấp thu. Nửa đời tích lũy ramiprilat sau khi dùng nhiều liều
ramipril với liều 5 - 10 mg có hiệu quả là 13 đến 17 giờ, nhưng sẽ kéo dài hơnnhiều khi

dùng liều 1,25- 5 mg hàng ngày; sự khác biệt này có liên quan đến nửa đời cuối cùng
dài kết hợp với quá trình gắn bão hòa với ACE. Độ thanh thải của ramiprilat giảm trên bệnh

nhân bị suy thận. h i

(

CHÍ ĐỊNH
Tăng huyết áp, nhất là ở người tăng huyết áp có suy tim, sau nhồi máu hoặc có nguy

cơ cao bệnh động mạch vành, đái tháo đường, bệnh thận mạn tính hoặc tai biến mạch

não.

Suy tìm sung huyết sau nhồi máu cơ tim để giảm nguy cơ tử vong trên các bệnh
nhân có huyết động én định và có biểu hiện lâm sàng của suy tim trong vòng một vài ngày

sau cơn nhồi máu cơ tim cấp
Điều trị triệu chứng, thường cùng với gÌyeosid trợ tim, lợi tiéu, chen beta.

Suy tim sung huyét do suy that trai.
Dự phòng tai biến tim mạch (để giảm tỷ lệ tử vong, nhồi máu cơ tim và đột quy) trên

các bệnh nhân từ 55 tuổi trở lên có nguy cơ tim mạch cao như người có bệnh sử bệnh động
mạch vành, đột quy, bệnh mạch máu ngoại biên, đái tháo đường, tăng cholesterol huyết
thanh và/hoặc giảm nồng độ lipoprotein ty trong cao (HDL- cholesterol).

Bệnh thận do đái tháo đường.

LIEU LƯỢNG VÀ CACH DUNG
Liều dùng cho người lớn:

Tăng huyết áp: Liều ban đầu 1,25 mg ngày một lần. Cứ sau khoảng từ 2 tuần trở lên

nếu huyết áp giám không đạt yêu cầu thì có thể tăng dần liều. Liều thường dùng 2,5 - 5 mg,

ngày một lần. Liều tối đa 10 mg, ngày một lần. Nếu huyết áp không đáp ứng khi điều trị

ramipril đơn độc, có thể phải phối hợp với 1 thuốc lợi tiểu.
Do các thuốc ức chế ACE có thể gay tut huyếtáp khi bắt đầu điều trị,liều đầu tiên nên dùng
vào buổi téi trước khi đi ngủ. Nếu bệnh nhân đang sử dụng thuốc lợi tiểu, nếu có thê, nên
ngùng lợi tiểu 2 - 3 ngày trước khi bắt đầu điều trị bằng ramipril và có thể dùng lại sau đó
nêu cân thiết. Trong suy tim, nếu ngừng lợi tiểu, có nguy cơ phù phổi cấp, phải theo dõi sát.

Suy tim sung huyết: Điều trị bổ trợ liều ban đầu 1,25 mg ngày một lần, sau đó tăng
dần liều. Cứ sau moi | - 2 tuần, nếu chưathấy tác dụng và nêu bệnh nhân có thê dung nạp
được thì tăng dần liều đến tối đa 10 mg mỗi ngày (liều 2,5 mg hoặc cao hơn có thể uốngl-

2 lần mỗingày).
Trong điều trị suy tim, các thuốc ức chế ACE có thể gây tụt huyết áp nặng trên các bệnh
nhân đang sử dụng thuốc lợi tiểu quai, nhưng nếu ngừng thuốc lợi tiêu lại có nguycơpây
phù phối do phản ứng đội. Do đó, khi bắt đầu điều trị ramipril cần giám sát chặtchế:độn
nhân, nếu bệnh nhân đang dùng thuốc lợi tiểu liều cao, cân giảm liều trước khibat đậu.À

UNL | ˆ
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Suy tim sung huyết sau nhồi mdu co tim: (bat dau str dung trong bệnh viện 3 - 10
ngày sau nhỏi máu): Bắt đầu 2,5 mg/lần, ngày hai lần, 2 ngày sautăng dân tới 5 mg/lần, ngày
hai lần, nếu dung nạp được. Liều duy trì 2,5- 5 mg/lần, ngày hai lần.
Lưu ý: Nếu bệnh nhân không dung nạp được với liều ban đầu 2,5 mg, dùng liều 1,25
mg/lan, ngày hai lần trong hai ngày, rồi tăng lên thành 2,5 mg/lần, ngày hai lần, sau đó 5
mg/lần, ngày hai lần.

Dựphòng tai biến tìm mạch trên bệnh nhân nguyco cao: Liéu banđầu 2,5 mg ngày
một lần, 1 tuần sau tăng liều thành 5 mg ngày một lần, tiếp tục tăng sau mỗi 3 tuần đến liều
10 mg ngày một lần.

Liễu lượng trên bệnh nhân suy giảm chúc năng gan thận:

Bệnh nhân suy gan hoặc suy thận có độ thanh thải creatinin dưới 30 ml/phút, liều ban đầu

của ramipril không được quá 1,25 mg mỗi ngày. Cần thận trọng khi dùng liều cao hơn

trên bệnh nhân suy gan. Trên bệnh nhân suy thận, liều duy trì không được quá 5 mg mỗi

ngày; trên bệnh nhân suy. thận nặng (độ thanh thải creatinin dưới 10 ml/phút) liều duy trì

không được quá 2,5 mg mỗi ngày. Ằ, írs

CHÓNG CHỈ ĐỊNH
- Phụ nữ mang thai.

- Tiên sử phù mạch do sử dụng thuôc ACE.

- Mẫn cảm với ramipril, với các thuốc ức chế ACE khác và với bất kỳ thành phần nào của
thuốc.

CANH BAO DAC BIET VA THAN TRONG DAC BIỆT KHI SỬ DỤNG
Tac dung trén tim mach:

- Cũng như các thuốc ức chế ACE khác, ramipril hiém khi gay tut huyết áp trên các bệnh

nhân tăng huyếtáp chưa có biến chứng. Tuy nhiên triệu chứng tụt huyết áp vẫn có thể xảy ra,
đặc biệt trên các bệnh nhân mất muối và/hoặc mất nước nặng do sử dụng thuốc lợi tiểu kéo

đài, do chế độ ăn giảm muối, do thâm phân máu, ỉa chảy hoặc nôn. Cần bù muối và/hoặc

nước trước khi bắt đầu điều trị bằng ramipril.

- Tụt huyết áp mạnh có thể xảy ra trên bệnh nhân suy tim sung huyết (có hoặc không đi kèm

với suy thận), gây ra thiểu niệu và/hoặc tăng nitơ máu, thậm chí suy thận cấp và/hoặc tử vong

(hiểm øặp). Trên bệnh nhân suy tìm sung huyết, cần giám sát chặt chẽ bệnh nhân ít nhất 2

tuần khi bắt đầu điều trị bang ramipril hoặc thuốc lợi tiểu và khi hiệu chỉnh liều một trong hai
thuốc.

Tác dụng trên huyết học:

- Giảm bạch cầu trung tính, mất bạch cầu hạt, thiếu máu, giảm bach cau, giảm tiểu cầu, giảm

toàn thể huyết cầu có thể xảy ra trên các bệnh nhân dùng thuốc nhóm ức chế ACE, đặc biệt
trên bệnh nhân suy thận (nhất là trên những bệnh nhân đồng thời mắc kèm các bệnh tạo keo

như lupus ban đỏ hệ thống hay xơ cứng bì). Cần lưu ý giám sát chặt chẽ bạch cầu trên các

bệnh nhân này, đặc biệt nếu có suy thận.
Tac dung trén gan:

- Các thuốc ức chế ACE có thể gây ra (hiếm gặp) vàng da do tắc mật, tiến triển thành đợt

bùng phát hoại tử gan- có nguy cơ đe dọa tính mạng. Các bệnh nhân đang dùng thuốc ức chế

ACE (kế cả ramipril), nếu có biểu hiện vàng da hoặc tăng enzym gan rõ cần ngừng thuốc và

tiến hành cácbiện pháp xử trí phù hợp.
Phản ứng mẫn cảm:

- Các phản ứng mẫn cảm như phản ứng kiểu phản vệ và phù mạch là những phản ứng nặng,-

có nguy cơ đe dọa tính mạng. Phù mạch ở đầu và cổ liên quan đến phù nề lưỡi, thanhÔNG
hay thanh quản có thể gây tắc nghẽn đường thở. Nếu thấy xuất hiện khò khè ở thánh ee `

fs“ CONG A
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hoặc phù mặt, lưỡi, thanh môn, cần ngừng ngay ramipril và tiễn hành các trị liệu thích hợp (ví
dụ như dùng epinephrin). Phù mạch ở ruột, thường có biểu hiện đau bụng (có hoặc không
kèm nôn/buôn nôn), chân đoán bằng chụp CT hay siêu âm ỗ bụng. Các triệu chứng này

thường hết sau khi ngừng các thuốc ức chế enzym chuyển. Cần lưu ý chẩn đoán phân biệt
phù mạch ở ruột trên các bệnh nhân có biểu hiện đau vùng bụng khi đang điều trị bằng các

thuốc ức chế enzym chuyền.

Anh hưởng trên thận:
- Các thuốc ức chế hệ thống renin-angiotensin-aldosteron (RAA) có thể gây suy giảm chức
năng thận và thậm chí (hiểm gặp) gây suy thận và/hoặc tử vong trên các bệnh nhân nhạy cảm
(ví dụ bệnh nhân chức năng thận phụ thuộc nhiều vào hoạt tính hệ RAA như bệnh nhân suy

tim sung huyết nặng).
- Suy giảm chức năng thận, biểu hiện bằng tăng tạm thời urê huyết (BUN) và creatininhuyết

thanh có thể gặp khi sử dụng các thuốc ức chế ACE, đặc biệt trên các bệnh nhân tăng huyết

áp có hẹp động mạch thận một hoặc cả hai bên, bệnh nhân đã có suy thận trước đó, bệnh
nhân đang sử dụng đồng thời với thuốc lợi tiểu. Chức năng thận thường hồi phục sau khi
ngừng.thuốc. Cần giám sát chức năng thận của bệnh nhân một cách chặt chẽ trong một vài

tuần đầu điều trị và định kỳ sau đó.

Anh hưởng đến kali máu:
- Có thể gặp tăng kali máu, đặc biệt trên bệnh nhân suy thận hoặc đái tháo đường, bệnh nhân
đang sử dụng các thuốc làm tăng nồng độ kali huyết thanh (lợi tiểu giảm thải kali, bổ sung
kali, thuốc có chứa muối kali...). Al
- Ho:

-Có thê gặp ho dai đăng, thường hết sau khi ngừng thuốc.
Phẫu thuật/sử dụng thuốc gây mê: -
- Tụt huyết áp có thể xảy ra trên bệnh nhân dùng thuôc ức chê ACE phải phâu thuật hoặc

trong quá trình gây mê băng các thuốc có nguy cơ gây tụt huyết áp. Có thê xử trí tình trạng

tụt huyếtáp trên các bệnh nhân này bằng bù dịch.

TƯƠNG TÁC THUÓC
- Thuốc lợi tiểu: Tương tác theo cả cơ chế được động học và dược lực học, gây tụt huyết

áp.

- Các thuốc chống viêm không steroid: Tương tác dược lực học, gây giảm chức năng thận

và tăng nồng độ kali trong huyết thanh.

- Các thuốc làm tăng nồng độ kali trong huyết thanh: Tương tác dược lực học, gây ra tác

dụng cộng hợp làm tăng kali huyết.

- Các thuốc hạ đường huyết (ví dụ insulin hay các dẫn chất sulfonylurea): có thê dẫn đến

giảm nồng độ đường huyết quá mức (phản ứng hạ đường huyết).

- Lithi: Tương tác dược động học, làm tăng nồng độ và độc tính trên lâm sàng của lithi.

SỬ DỤNG THUÓC CHO PHỤ NỮ CÓ THAI VÀ CHO CON BÚ
Thời kỳ mang thai
- Dùng các thuốc ức chế enzym chuyển angiotensin trong ba tháng giữa và ba tháng cuối của

thai kỳ có thể gây ảnh hưởng, thậm chí gây chết thai nhi và trẻ sơ sinh. Các thuốc ức chế

enzym chuyển cũng có thể làm tăng nguy cơ dị tat bam sinh nghiém trong khi sử dụng trong

3 tháng đầu thai kỳ. Vì vậy, cần ngừng ramipril càng sớm càng tốt sau khi phát hiện CÓ [Bái

Thời kỳ cho con bú ⁄ 501902050. S
- Không phát hiện được ramipril và các chât chuyên hóa của nó trong sữa mẹ sát: ¡mgười,`.2À
me dung don liéu 10 mg ramipril. Tuy nhiên chưa có nghiên cứu về nông độ t Ôé;drong SỮA, HAN\=
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sau khi dùng đa liều. Do tiềm ẩn nguy cơ tai biển nghiêm trọng cho trẻ bú mẹ, phụ nữ sử

dụng ramipril không nên cho con bú.

ANH HUONG LEN KHA NANG LAI XE VA VAN HANH MAY MOC
Than trong vi thuốc có thể gây hoa mắt, chóng mặt, nhức đầu.

TAC DUNG KHONG MONG MUON
Thường gap, ADR > 1/100
- Than kinh: Suy nbuge, mét mai, hoa mắt, chóng mặt, nhức đầu.

-_ Hô hấp: Ho khan, ho dai đẳng,

~_ Tiêu hóa: Rếi loạn vị giác, buồn nôn, nôn, ia chảy, đau bụng.

Ítgặp, 1/1000 < ADR <1/100 4 Z

- Thần kinh:Sốt, trầm cảm,ngất. hl

- Tim mach: Tuthuyết ap, tụthuyết áp thế đứng, đau thắt ngực, loạn nhịp tìm.

-_ Da: Ban đa, ngửa,

-_ Khác: Suy thận, đau khớp.

Hiém gap, ADR < 1/1000
- Gan mat: U mat, vàng đa, suy gan.

- Phù mạch: Đầu chỉ, mặt, môi, lưỡi, thanh môn và/hoặc thanh quản.

-_ Máu: Giảm bạch cầu trung tính, mắt bạch cầu hạt.

-_ Điện giải: Tăng kali huyết,

Hướng dẫn cách xử trí ADR

- Khi gap phù mạch ở lưỡi, thanh môn hay thanh quan cần ngừng ngay thuốc và cho bệnh

nhân nhập viện, dùng epinephrin tiêm dưới da (hoặc tiêm tinh mach - hiếm khi cần thiết),
dùng điphenhydramin hydroclorid và hydrocortison đường tĩnh mạch.

-. Khi gặp phù mạch ở mặt hay ở niêm mạc miệng, môi, thường chỉ cần ngừng thuốc, ít khi

cần phải có các biện pháp diều trị hỗ trợ khác, có thể dùng các thuốc kháng histamin để làm

giảm triệu chứng.
-_ Xử trí một số ADR khác, xem thêm phần thận trọng.

Ghị chú: XIN THÔNG BẢO CHO BÁC SĨ CÁC TÁC DỰNG KHÔNG MONG MUÓN
GẶP PHAI TRONG QUÁ TRÌNH SU DUNG THUOC

 

SU DUNG QUA LIEU
Xử trí quá lều chủ yếu là truyền dịch làm tăng thể tích tuần hoàn khi bệnh nhân só tụt

huyết áp và thiết lập quy trình bù nước và cân bằng điện giải.

TIEU CHUAN CHAT LƯỢNG
Ph.Eur 7.0

HAN DUNG -
24 tháng kế từ ngày sản xuất. | . .
KHONG DUNG THUOC QUA THOI HAN GHI TREN NHAN

BAO QUAN
Bảo quản dưới 30°C tránh ánh sáng.
GIU THUOC XA TAM TAY CUA TRE EM

TRINH BAY
Hộp3 vi x 10 viên nén.   
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