R THUOC BAN THEO PON
X

TO HUONG DAN SU DUNG THUOC
Vién nén
GYGARIL-5
Vién nén

GYGARIL-10

Thudc nay chi dung theo don thudc
bé xa tam tay tré em
Poc kj hwong dan sir dung truéc khi ding
Thong bao ngay cho béc sy hoiic dwgc sy nhirng tac dung khéng mong muén khi sir dung thudc

To thong tin sdn phdm nay bao gém hueéng ddn sir dung cho thuéc c6 nhiéu ham lugng khac nhau

1. THANHPHAN CONG THUC THUOC

Mdi vién nén GYGARIL-5 chira:

Thanh phan dwoc chit:

Enalapril maleat ................... 5mg

Thanh phén td dwoc:

Cellulose vi tinh thé, tinh bét mi, natri bicarbonat, povidon (kollidon 30), copovidon, talc,
silicon dioxyd.

Mai vién nén GYGARIL-10 chia:

Thanh phén dwoc chat:

Enalapril maleat .................... 10 mg

Thanh phan td dwoc:

Cellulose vi tinh thé, mau carmoisin red, mau black PN, tinh bét ngd, natri bicarbonat, povidon,
copovidon, talc, magnesi stearat, silicon dioxyd.

2. DANG BAO CHE ,

GYGARIL-5: Vién nén hinh luc giac, mau trang, mot mat c6 dap gach ngang, mat kia c6 dap
chit DV.

GYGARIL-10: Vién nén hinh luc giac, mau nau dé6 dam, mot mat c6 dap gach ngang, mat kia
c6 dap chir DV

3. CHI PINH

Di{%u tri ting huyét ap.

biéu tri suy tim cd triéu chang.

Du phong suy tim ¢6 triéu chang & bénh nhan bi réi loan chirc nang that trai khong co triéu
chung (phan suat tong mau < 35%)

4. CACHDUNG, LIEU DUNG

Céch dung:

Thudc dugc dung bang dudng udng. Thire an khong anh hudng dén sy hap thu enalapril.

Liéu dung:

Nén diéu chinh lidu dung tly theo ting ca thé dya trén tinh trang cta bénh nhan va dap ng
huyét &p.

Tiang huyét ap

Liéu khoi dau 12 5 - 20 mg, dua trén mirc d6 bénh ting huyét &p va tinh trang caa bénh nhan.
Uéng enalapril 1 1an/ ngay. O bénh nhan ting huyét 4p nhe, liéu khoi dau khuyén céo 1a 5 - 10
mg. Bénh nhan cé hé renin-angiotensin-aldosteron hoat dong manh (nhu tang huyét ap dong
mach than, thiéu hut thé tich v/ hoic mudi, tim mat bu hoic ting huyét &p nang) co6 thé bi ha
huyét 4p qua muc sau liéu khai dau. Khuyén céo dung liéu khai dau 5 mg hoac thap hon &
nhitng bénh nhan nay va nén khoi dau diéu tri vai su giam sat y té chat cha.

Bénh nhan c6 thé bi giam thé tich va c6 nguy co ha huyét 4p néu da diéu tri voi thude loi tiéu
lidu cao trudc khi khoi dau diéu tri voi enalapril. Khuyén céo dung liéu khoi dau 5 mg hoic thap
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hon ¢ nhirng bénh nhan nay. Nén nging thudc loi tiéu 2 - 3 ngay trude khi khoi dau diéu tri véi
enalapril néu c6 thé. Nén theo ddi chirc ning than va kali huyét thanh.

Liéu duy tri thuong ding 1a 20 mg/ ngay. Liéu duy tri t6i da 1a 40 mg/ ngay.

Suy tim/ réi loan chic ning thét trai khoéng co triéu chirng

Trong diéu tri suy tim c6 triéu chimg, enalapril duoc dung chung véi thuéc loi tiéu va, khi can
thiét, digitalis hodc thubc chen beta. Liéu khoi dau cua enalapril ¢ bénh nhan bi suy tim c6 triéu
chang hodc roi loan chirc nang thgt trai khong co tri¢u ching la 2,5 mg va thugc nén duoc dung
dudi su giam sat y t¢ chat ché dé xac dinh tac dung ban dau lén huyet ap. Neu khong co trigu
chung ha huyét &p, hoic triéu ching ha huyét 4 ap da duoc xu tri day du sau khi khoi dau diéu tri
vai enalapril ¢ bénh nhén suy tim, nén tang lidu tr tir 18n lidu duy tri thuong dung la 20 mg,
dung liéu don hodc chia 1am 2 liéu, ty vao dung nap caa bénh nhan. Khuyén cao thyc hién ting
liéu trong 2 - 4 tuan. Liéu t6i da 40 mg/ ngay duoc chia lam 2 lan dung.

Goi y higu chinh lidu enalapril & bénh nhan suy tim/ réi loan chirc nang that trai co triéu chung:
- Tuan 1: Ngay 1 - 3: 2,5 mg x 1 1an/ ngay*. Ngay 4 - 7: 5 mg/ ngay chia lam 2 liéu.

- Tuan 2: 10 mg/ ngay dung lidu don hoc chia lam 2 liéu.

- Tuan 3 va 4: 20 mg/ ngay dung liéu don hoac chia lam 2 liéu.

* Nén dac bi¢t than trong khi dung thudc cho bénh nhan suy than hoic dang dung thudc loi tiéu.
Xem thém phan “6. CANH BAO VA THAN TRONG KHI DUNG THUOC”

Bénh nhan suy than

Nén theo ddi chat ché huyét 4p va chtc niang than truéc va sau khi khoi dau diéu tri véi
enalapril vi dd c6 bdo cdo ha huyet ap va suy than (hlem gdp hon). O bénh nhan dang dung
thudce loi tiéu, nén giam lidu néu c6 thé trudc khi bat dau diéu tri vai enalapril. Ha huyét ap sau
khi dang liéu khoi dau enalapril khong chang to rang tinh trang ha huyet ap ciing s& xuat hién
trong qud trinh diéu tri kéo dai va khong bat buoc phai ngung thube. Ciing nén theo ddi kali
huyet thanh va chirc nang than.

Lieu dung cho bénh nhén suy than

N6i chung, nén ting khoang cach lidu va/ hoic liéu dung enalapril.

Bénh nhan c6 do thanh thai creatinin (Clcr) tir 30 - 80 mL/ phtt: Liéu khoi dau 5 - 10 mg/ ngay.
Bénh nhan co Clc, tir 10 - 30 mL/ phat: Lieu khoi dau 2,5 mg/ ngay.

Bénh nhén co Clcr < 10 mL/ phat: 2,5 mg/ ngay vao ngay chay than* )

* Xem thém phén “6. CANH BAO VA THAN TRONG KHI DUNG THUOC”.

Enalaprilat c6 thé duoc tham tach. Liéu ding vao nhitng ngay khoéng chay than nén dugc diéu
chinh dya trén dép ng huyét ap.

Ngudi cao tuoi . i

Liéu dung nén duoc dieéu chinh phu hop véi chirc nang than & nguoi cao tuoi.

Tréem

Kinh nghiém sir dung enalapril cho tré em ting huyét &p con han ché.

Déi véi bénh nhan c6 thé nudt vién, licu dung nén dugc diéu chinh tty theo ting ca thé dua trén
tinh trang ctia bénh nhén va dap ting huyét ap. Liéu khoi dau khuyén céo 1a 2,5 mg ¢ bénh nhan
tir 20 dén du6i 50 kg va 5 mg & bénh nhan > 50 kg. Enalapril duoc dung 1 lan/ ngay. Lleu dung
nén dugc diéu chinh dya trén yéu cau cua tinh trang cia bénh nhan, liéu ding téi da cua
enalapril 14 20 mg/ ngay & bénh nhan tir 20 dén dudi 50 kg va 40 mg/ ngay & bénh nhan > 50 k.
Khong khuyén cao dung enalapril cho tré so sinh va tré em c6 d6 loc cau than (GFR) < 30 mL/
phat/ 1,73 m? vi chua c6 thong tin.

5. CHONG CHI PINH

Man cam véi enalaprll bat ky thudc rc ché enzym chuyén angiotensin (ACE) nao khac hoic véi
bat ct thanh phan nao cua thudc.

Chéng chi dinh phdi hop enalapril véi thudc chira aliskiren & bénh nhan dai thao duong hoic
suy than (GFR < 60 mL/ phat/ 1,73 m?).

C6 tién sir phit mach do diéu tri véi thudc e ché ACE.

Ph mach di truyén hozc vo can.

Phu nit ¢6 thai trong 3 thang giira va 3 thang cudi thai ky.

6. CANHBAO VA THAN TRONG KHI DUNG THUOC

Ha huyét ap c6 triéu chieng

Ha huyét ap c6 triéu chiing hiém gap ¢ bénh nhén ting huyét &p khong bién chiing. O bénh nhan
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tang huyet ap dung enalapril, ha huyet ap c0 triu chimg thuong xdy ra hon néu bénh nhan bi
giam thé tich, nhu dung thudc loi tiéu, ché do an han ché mudbi, Chay than, tiéu chay hozc non. O
bénh nhan suy tim, kém hoic khong kém suy than, da thay co triéu ching ha huyet ap. Tinh
trang nay thuong xay ra hon & bénh nhan suy tim mic do nang hon, do su dung thudc loi tiéu
quai |Ieu cao, ha natri huyet hoac suy giam chtrc nang than. O nhitng bénh nhan nay, nén khoi
dau diéu tri dudi sy giam sat y té chat ch& va theo ddi chat ch& khi thay doi lidu enalapril va/
hoac thudc loi tiéu. Nhitng can nhic tuong tu ciing nén dugc ap dung cho bénh nhan bi bénh tim
thiéu méu hoac bénh mach mau néo, ¢ nhitng bénh nhan nay, tinh trang ha huyét 4p quéa muc cé
thé dan dén nhdi mau co tim hodc tai bién mach méu néo.

Néu xay ra ha huyét ap, nén dit bénh nhan ¢ tu thé nam ngira va truyén tinh mach nudc mudi
sinh ly néu can thiét. Dép ung ha huyét ap thoang qua khong ngan can vi¢c tiép tuc dung thudc,
viéc tlep tuc dung thude thuong khong gap kho khan mot khi huyet ap tdng sau khi bu thé tich.

O mét sé bénh nhan suy tim ¢6 huyet ap binh thuong hoic thap, cd thé xay ra ha huyét ap toan
than khi dung enalapril. Tac dung nay co thé dugc du doan trude va thuong khong phai la ly do
dé ngimg diéu tri. Néu xuat hién triéu chitng ha huyét ap, c6 thé can giam liéu va/ hoic ngirng
thudc loi tiéu va/ hoac enalapril.

Hep van dong mach chi hoac van hai la/ bénh phi dai co tim

Nhu tét ca nhitng thubc gidn mach khac, nén than trong khi dung thudc tc ché ACE cho bénh
nhan bj tic nghén van tim va dong mau ra that trai va tranh sir dung cho bénh nhan séc tim va
tac nghén huyét dong dang ké.

Suy giam chire nang than

Trong truong hop suy than (Cler < 80 mL/ phat) lidu khai ddu enalapril nén duoc dleu chinh dya
trén Clcr cua bénh nhén va sau do 1a dap tng chue nang than cua bénh nhan véi diéu tri. Theo
ddi thuong xuyén kali va creatinin 1a mot phan caa diéu tri thong thuong cho nhitng bénh nhan
nay.

Da c6 bao cdo suy than do enalapril chu yeu & bénh nhan suy tim ning hoic c6 bénh than tiém
an, bao gom tic nghen do6ng mach than. Néu duoc phét hién kip thoi va diéu tri thich hop, suy
than do enalapril ¢ thé khoi.

Mot s6 bénh nhén ting huyét ap, khong co6 bénh than tir trudc bi ting ure va creatinin huyét khi
dung chung enalapril v&i thudc loi tiéu. Co thé can phdi giam licu enalapril va/ hoac ngung
thudce loi tieu. Tinh trang nay c6 thé 1am ting kha ning tic nghén dong mach than tiém an.

Ting huyét ap déng mach than

C6 su tang nguy co ha huyét 4p va suy than khi bénh nhan bi tic nghén dong mach than hai bén
hoac tic nghén dong mach than con chirc nang duy nhat diéu tri véi thudc Gc ché ACE. C6 thé
Xay ra mat chirc ndng than véi chi mot thay doi nho cua creatinin huyet thanh. O nhitng b¢nh
nhan ndy, nén khai dau diéu tri dudi sy gidm sat y té chat ché véi lidu thap, tang lidu can than va
theo doi chire nang than.

Ghép than

Chua c6 kinh nghiém st dung enalapril cho bénh nhan duoc ghép than gan day. Vi vay khong
khuyén c4o sir dung enalapril trong truong hop nay.

Suy gan

Trong truong hop hiém gip, thudc tc ché ACE co lién quan dén maot hoi chiing khai dau voi
vang da & mat hoic viém gan va tién trién thanh hoai tir gan tdi cip va doi khi 1a tir vong. Co
ché cua hoi chimg nay chua dwoc hiéu rd. Bénh nhan ding thudc tc ché ACE c6 triéu chang
vang da hoic ting déng ké cac enzym gan nén dugc nging thude va c¢é cac diéu trj thich hop.
Giam bach cau trung tinh/ mat bach cau hat

Giam bach cau trung tinh/ mat bach cau hat, giam tiéu cau va thiéu mau da duoc béo cdo ¢ bénh
nhan dung thudc trc ché ACE. O bénh nhan c¢6 chirc ning than binh thuong va khong co cac yéu
t6 phic tap, hiém gap giam bach cau trung tinh. Nén dic biét than trong khi dung enalapril cho
bénh nhan cé bénh collagen mach méu, dang diéu tri ¢c ché mién dich, dang dung allopurinol
hodc procainamid, hodc tap hop nhiéu yéu to gay bién chung, dic biét la néu da bi suy giam
chtrc nang than tir truéc. Mot s6 bénh nhén bi nhiém trung nghiém trong va mot s it truong hop
trong do khong dap tng vei cac khang sinh manh. Néu dung enalapril cho nhitng bénh nhan nay,
nén theo ddi dinh ky sé lwong bach cau va huéng dan bénh nhan théng béo bat ky dau hiéu
nhiém triing nao.

Quéa man/ phti mach
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Phu than kinh mach & mat, chi, méi, ludi, thanh mén v&/ hoic thanh quan di dugc béo cdo &
bénh nhan diéu tri véi thudc tc ché ACE, bao gom enalapril. Tinh trang nay c6 thé xay ra & bat
ky thoi diém nao trong qué trinh diéu tri. Trong nhfrng trwong hop nay, nén ngung enalapril kip
thot va thyc hién theo doi thich hop dé dam bao céc triéu chimg da dugc xu tri hoan toan trugc
khi cho bénh nhan xuat vién. Ké ca trong nhirng truong hop phu chi Xuat hién & ludi, khdng gay
nguy hiém trén hd hap, bénh nhan vin can dugc theo ddi kéo dai vi diéu tri véi thudc khang
histamin va corticosteroid cd thé khong hiéu qua.

D3 c6 bao cdo rat hiém gap tar vong do phu mach kem phu thanh quan hoac phu ludi. B¢nh nhan
bi phu ¢ ludi, thanh mon hodc thanh quan thuong bi tac nghén duong hd hap, dac biét la bénh
nhan co tlen str phau thuat duong ho hap. Khi xuat hién pht ¢ 1udi, thanh mén hodc thanh quan
dé gay tic nghén duong hd hap, can thuc hién cac diéu tri thich hop, c6 thé bao gém tiém dudi
da dung dich epinephrin 1:1000 (0,3 - 0,5 mL) va/ hoac cac bién phap dam bao duong thd
khong bi tic nghén.

Bénh nhén da den dung thudc e ché ACE duoc béo céo 1a ¢6 ty 1& pht mach cao hon so vai cac
nhom bénh nhan khac.

Bénh nhan ¢ tién sir pht mach khong lién quan dén thudc e ché ACE c6 thé co nguy co bi phu
mach cao hon khi dung thudc e ché ACE.

Dung chung véi thusc i ché mTOR (nhw sirolimus, everolimus, temsirolimus)

Bénh nhan dang chung enalapril véi thuéc tc ché mTOR (nhu sirolimus, everolimus,
temsirolimus) c6 thé ting nguy co pht mach (nhu phu dudng thd hoic ludi, kém hoic khéng
kém suy ho hap).

Phan &ng phan v¢ khi thuc hi¢n gidi man cam véi ong bap cay

D3 ¢ bao cao hiém gap bénh nhan bi cac phan ng phan v¢ de doa tinh mang khi dung thudc tc
ché ACE trong khi thuc hi¢n giai man cam véi noc doc ong bap cay Céc phan ng nay co thé
duoc tranh bang cach nging tam thoi thude e ché ACE trudc méi lan thuc hién giai man cam.
Phan wng phan v¢ khi gan tach LDL (LDL Apheresis)

D3 c6 bao céo hiém gap bénh nhan dung thudc tc ché ACE khi gan tach LDL (LDL Aphere3|s)
véi dextran sulfat co phan ung phan v¢ de doa tinh mang. Nhiing phan tng nay co thé duoc
tranh bang cach nging tam thoi thudc e ché ACE trude moi lan thyc hién gan tach LDL.

Bénh nhan chay than

Phan ung phan vé di duoc bdo cdo & bénh nhan chay than véi mang c6 hiéu suét loc cao (nhu
AN 69®) va dung thubc e ché ACE. Nén can nhic st dung loai mang tham tach khac hoic
thudc chéng tang huyét 4p thuoc nhom khac.

Ha glucose huyét

Nén thong bao bénh nhan dai thdo duong dang dung thube diéu tri dai théo duong duong udng
hoac insulin bat dau su dung thudc tc ché ACE theo ddi chat ch& glucose huyét, dic biét 1a
trong thang dau st dung phdi hop.

Ho

Da ¢6 béo céo ho khi dung thudc uc ché ACE. Tinh trang dic trung boi ho khan, dai dang va tu
khoi sau khi nging thudc e ché ACE. Ho do cam ung thudc e ché ACE nén dugc can nhic la
mot phan trong chan doan phan biét ho.

Phau thuat/ gay mé

O bénh nhan thyc hién phau thuat Ion hodc ding thudc gay mé co thé gay ha huyét ap, enalapril
ngan chan sy hinh thanh angiotensin 11 thir phat cho su giai phong renin bu. Néu xay ra tinh
trang ha huyét ap va duoc can nhic 1a do co ché ndy, cd thé xir tri bang cach bu thé tich.

Ting Kali huyét

Téng kali huyét thanh da duoc thdy ¢ mot sé bénh nhan ding thude Gc ché ACE, bao gom
enalapril. Yéu t6 nguy co ciia ting kali huyét bao gom suy than, chic néng than kém di, trén 70
tudi, dai thao duong, cac tinh trang hign tai dac bi¢t la mat nudc, tim mat bu cap tinh, nhiém
acid chuyén hda va dung chung véi thudc loi tiéu tiét kiem kali (nhu spironolacton, eplerenon
triamteren hoac amilorid), thuc pham b6 sung cé chira kali hodc cac ché pham thay thé mudi cé
kali; Hodc bénh nhan dung cac thudc khac co thé gay ting kali huyét thanh (nhu heparin, co-
trimoxazol [phol hop trimethoprim va sulfamethoxazol]) Vige sir dung thyc pham bo sung ¢
chua kali, thude loi tiéu tiét kiém kali hoic cac ché pham thay thé mudi co kali dic biét 1a ¢
bénh nhan suy giam chirc nang than c6 thé dan dén ting dang ké kali huyét thanh. Ting kali
huyét cd thé gay loan nhip tim nghiém trong, déi khi tir vong. Néu viéc st dung phéi hop
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enalapril va bat ky thudc nao & trén 1a can thiét, nén than trong khi sir dung va theo dai thuong
xuyén kali huyét thanh.

Lithi

N6i chung khdng khuyén céo phoi hop enalapril va lithi.

Phong be kep h¢ renin-angiotensin-aldosteron (RAAS)

D3 ¢ bang chung viéc str dung chung thudc e ché ACE véi thude e ché thu thé angiotensin |1
hoic aliskiren 1am ting nguy co ha huyét ap, ting kali huyét va giam chirc nang than (bao gom
suy than cap). Vi vay khdng khuyén cao phong bé kép RAAS bang phéi hop thudc tc ché ACE
v6i thudc uc ché thu thé angiotensin |1 hogc aliskiren. ’

Néu diéu tri phong bé kép duoc can nhéc 1a thuc sy can thiét, chi nén thuc hién diéu tri dudi su
giam sét caa chuyén gia va theo ddi chat ché chirc nang than, dién giai va huyét ap.

Khong nén dung chung thudc tc ché ACE va thude we ché thu thé angiotensin I1 & bénh nhan bi
bénh than do dai thao duong.

Tréem

Théng tin vé an toan va hiéu qua caa enalapril o tré em bi tang huyét &p > 6 tudi con han ché, va
chua c6 thong tin vé c4c chi dinh khac. Thong tin duoc dong hoc & tré em trén 2 thang tudi con
han ché. Khong khuyén cao ding enalapril cho tré em cho nhitng chi dinh khac ngoai ting huyét
ap.

Phu nir mang thai

Khong nén khoi dau dung thube e ché ACE trong thai ky. Trur khi viéc tiép tuc duing thudc tc
ché ACE trong thai ky dugc can nhac Ia thiét yéu, nén thay doi diéu trj ting huyét ap sang cac
thubc chdng tang huyét p c6 théng tin an toan trong thai ky da dugc thiét lap cho bénh nhan c6
ké hoach mang thai. Khi bénh nhin dugc chan doan 1a ¢6 thai, diéu tri véi thudc we ché ACE
nén dugc ngiing ngay lap tic va khoi dau diéu tri thay thé thich hop.

Khong khuyén cao dung enalapril cho phu nit cho con ba.

Chung tgc

Nhu nhitng thudc e ché enzym chuyén khac, enalapril c6 tac dung ha huyét ap thap hon ¢ bénh
nhan da den so véi cac nhom bénh nhan khac, c6 thé vi trang thai renin thap xuét hién nhiéu hon
& bénh nhan ting huyét ap da den.

Canh bao lién quan dén ta dwoc

GYGARIL-5 c6 chia tinh bot mi, tinh bot mi c6 the chira gluten, nhung chi ¢ dang Vet, vi vay
an toan vai bénh nhan bi bénh khong dung nap gluten Bénh nhéan bi di tng bot mi (khéc véi
bénh khong dung nap gluten) khdng nén dung thuoc nay.

7. SUDUNG THUOC CHO PHU NU CO THAI VA CHO CON BU

Sir dung thuéc cho phy nir ¢ thai ‘

Khong khuyén cao diing thudc tic ché ACE trong 3 thang dau thai ky. Chéng chi dinh diing
thudc we ché ACE trong 3 thang gitra va 3 thang cudi thai ky.

Chua c6 bang chung dich té hoc chic chin vé nguy co gy quai thai sau khi phoi nhiém véi
thuéc tic ché ACE trong 3 thang dau thai ky, tuy nhién khong thé loai trir su gia tdng nhe nguy
co. Trir khi viéc tiép tuc sir dung thudc e ché ACE duoc can nhac 1a that sy can thiét, bénh
nhan ¢ ké hoach co thai nén duoc thay dbi sang nhiing thudc chéng ting huyét ap khéac co
thong tin an toan trong thai ky da duoc thiét 1ap. Khi bénh nhan duoc chan doan 1a di mang thai,
nén nging thudc e ché ACE ngay va, néu phii hop, khei dau thude chéng tang huyét ap thay
the.

Phoi nhiém thubc e ché ACE trong 3 thang gitra va 3 thang cudi thai ky lam tang doc tinh trén
thai nhi & nguoi (giam chirc nang than, thiéu 6i, cham hoa cot xuong so) va doc tinh trén tré so
sinh (suy than, ha huyét ap, tang kali huyet) Thiéu bi & ngudi me co thé 1a biéu hién suy giam
chuie nang than ¢ thai nhi, cd the dan dén co cing tay chan, bién dang so va mat, phoi phat trién
khong dy du.

Néu c6 phoi nhidm vai thube uc ché ACE trong 3 thang gitra va 3 thang cubi thai ky, khuyén
cao thuc hién siéu am dé kiém tra chirc nang than va so cua thai nhi.

Tré em ¢ me ding thuéc tc ché ACE nén duogc theo ddi chit ché tinh trang ha huyét ap.

Sir dung thuédc cho phu nix cho con b

Thong tin dugc dong hoc con han ché cho thay nong do enalaprll trong sira me la rat thap. Mac
du nong do nay cd vé nhu khong c6 anh huong trén lam sang, khdng khuyén céo dung enalapril
cho phu nir cho con (tré sinh non va trong vai tuan dau sau sinh) ba vi nguy co anh huéng 18n
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tim mach va than trén ly thuyet va vi chua c6 du kinh nghiém trén 1am sang. Trong truong hop
tré 16n hon, c6 thé can nhic dung enalapril cho phy nit cho con bu néu viéc dung thudc 1a can
thiét cho nguoi me va khong thay bat ky tac dung khdng mong muédn nao trén tré.

8. ANH HUONG CUA THUOC LEN KHA NANG LAI XE, VAN HANH MAY MOC
Can than trong khi lai xe va van hanh may mac vi thuoc co thé gdy chong mat hoac mét moi.

9. TUONG TAC, TUONG KY CUA THUOC

Phong bé kép RAAS

Thong tin thir nghiém 1am sang cho thay phong bé kép RAAS bang phoi hgp thuéc e ché ACE,
thUOc tic ché thy thé angiotensin 11 hogc aliskiren c6 lién quan déen ty I¢ tac dung khdng mong
muén cao hon nhu ha huyet ap, tang kali huyét va giam chirc ning than (bao gom suy than cap)
so véi sir dung mot thudce tac dung trén RAAS.

Thudc lgi tiéu tiét kiém kali hosic cac ché pham b sung c6 chira Kali

Thudc e ché ACE lam gidgm sy mét kali do thudc loi ticu. Thuébc loi tiéu tiét kiém kali (nhu
spironolacton, eplerenon, triamteren hoac amilorid), cac ché pham b6 sung c6 chua Kkali hoic
cac ché pham thay thé mudi co chira kali c6 thé lam ting dang ké kali huyét thanh. Néu can
dung phdi hop vi bénh nhan bi ha kali huyét, nén than trong khi sir dung va theo ddi thuong
xuyén Kali huyét thanh.

Thubc lei tiéu (thuoc lgi tiéu thiazid hodc thudc loi tiéu qual)

Dung thuéc loi tiéu lidu cao trusc khi khoi dau diéu tri voi enalaprll c6 thé dan dén giam thé
tich va nguy co ha huyét ap. Tac dung ha huyet ap c6 thé duogc giam bang cach ngung thude loi
tiéu, tang thé tich va luong mUO1 dua vao co thé hodc bang cach khoi dau diéu tri véi lidu thap.
Céc thudc chong tang huyet ap khac

Dung chung véi nhitng thudc nay c6 thé lam tang tac dung ha huyét ap caa enalaprll Dung
chung véi nitroglycerin va cac nitrat khac, hoic cac thudc gidn mach khac, c6 thé lam giam
huyét 4p nhiéu hon.

Lithi

Tang ndng do lithi huyét thanh c6 hdi phuc va doc tinh da duoc béo céo khi ding chung lithi voi
thudc e ché ACE. Phéi hop thém thudc loi tiéu thiazid c6 thé 1am ting nong do lithi hon nira va
tang nguy co nhidém doc lithi véi thudc ic ché ACE. Khong khuyén cao dung chung enalapril
vé6i lithi, nhung néu can thiét phai ding phdi hop, nén theo ddi chit ch& néng do lithi huyét
thanh.

Thudc chéng tram cam ba vong/ Thudc chéng loan than/ Thudc gay mé/ Thudc an than
Dung chung mat s6 thudc gay mé nhat dinh, thudc chéng tram cam ba vong va thudc chong loan
than véi thube e ché ACE c6 thé dan dén ha huyét ap nhiéu hon.

Thudc khang viém khong steroid (NSAID) bao gém thudc e ché chon loc cyclooxygenase-
2 (COX-2)

Cac NSAID bao gom thudc e ché chon loc COX-2 ¢6 thé 1am giam tac dung caa thubc loi tiéu
va céc thudc chong tang huyét ap khéc. Vi vay, tac dung chéng ting huyét &p caa thubc ac ché
thu thé angiotensin 11 hoic thudc tc ché ACE c6 thé bi giam bai NSAID bao gom thudc tc ché
chon loc COX-2.

Céc NSAID (bao gom thudc irc ché COX-2) va thude e ché ACE c6 tac dung cong gop lam
tang kali huyet thanh va co thé dan dén ton thuong chirc - nang than. Nhiing tac dung nay thuong
céd the hoi phuc. Trong trudng hop hiém gap, suy than cap c6 thé xay ra, dac biét 1a & bénh nhan
bi tén thuong chirc ndng than (nhu nguoi cao tUOI hodc bénh nhan bi giam thé tich, bao gom
bénh nhan dung thudc lgi tiéu). Vi vay, nén can than khi dung phéi hop ¢ bénh nhan bi ton
thuong chirc ning than. Nén bu nude day du cho bénh nhan va can nhéc theo ddi chirc ning than
sau khi khai dau diéu tri phdi hop va dinh ky sau do.

Vang

Phan ng nitritoid (triéu chung bao gém dé birng mat, budn nén, ndn va ha huyét 4p) da dugc
bao c&o hiém gap & bénh nhan diéu tri véi vang dudng tiém (natri aurothiomalat) va ding chung
thudc e ché ACE bao gdom enalapril.

Thudc rc ché mTOR

Bénh nhan dung chung enalapril véi thubc tc ché mTOR (nhu temsirolimus, sirolimus,
everolimus) cd thé co nguy co phti mach cao hon.

Co-trimoxazol (trimethoprim/ sulfamethoxazol)
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Bénh nhén dung chung enalapril véi co-trimoxazol ¢6 thé c6 nguy co ting kali huyét cao hon.
Thude cwrdng giao cam

Thudc cuong giao cam c6 thé 1am giam tac dung chdng tang huyét ap cua thudc tc ché ACE.
Thude diéu tri dai thao dwong

Nghién ctu dich t& hoc cho thay phoi hop thudc uc ché ACE va thude diéu tri dai thao duong
(insulin, thuéc ha glucose huyét dudng udng) co thé gay ting tac dung giam glucose huyet va
nguy co ha glucose huyét. Tinh trang nay thuong xay ra hon trong tuan dau diéu tri phdi hop va
& bénh nhan suy than.

Ruwou ) )

Ruou lam ting tac dung ha huyét &p cua thudc e ché ACE.

Acid acetyl salicylic, thuéc ly giai huyét khai va thudc chen beta

Enalapril c6 thé dugc ding chung véi acid acetyl salicylic (¢ liéu tac dung trén tim), thubc ly
giai huyét khéi va thudc chen beta mot céch an toan.

Tréem

Nghién ctru tuong tac chi dugc thuc hién ¢ nguoi lon.

Twong ky: Khong ap dung.

10. TAC DUNG KHONG MONG MUON CUA THUOC

Céc tac dung khdng mong muédn sau duoc bao céo khi dung enalapril trong cac nghién ciu 1am
sang va sau khi dua thudc ra thi truong.

Téc dung khéng mong muén phan theo tan suat va hé co quan

Rat thuong gdp, ADR > 1/10

Than kinh: Chéng miit.

Thi giac: Nhin mo.

H6 hap, 16ng nguc va trung that: Ho.

Tiéu hoa: Budn non.

Toan than va duong st dung: Suy nhugc.

Thuwong gép, 1/100 < ADR < 1/10

Than kinh: Nhitc dau, ngat xiu, thay ddi vi giac.

Tam than: Tram cam.

Tim: Pau nguc, loan nhip, dau thit nguc, tim dap nhanh.

Mach mau: Ha huyét ap (bao gom ha huyét ap tu thé).

H6 hap, 16ng nguc va trung that: Kho the.

Tiéu hda: Tiéu chay, dau bung.

Da va mé dudi da: Phat ban, qua man/ phu than kinh mach: D c¢6 bao cao phu than kinh mach ¢
mat, chi, méi, ludi, thanh mén va/ hoac thanh quan.

Toan than va duong st dung: Mét moi.

Xét nghiém: Tang kali huyét, tang creatinin huyét thanh.

it gap, 1/1.000 <ADR < 1/100

Méau va hé bach huyét: Thiéu mau (bao gdbm thiéu mau bat san va thiéu mau tan huyét).

Chuyén hoa va dinh dudng: Ha glucose huyét.

Than kinh: Budn ngu, di cam, hoa mat.

Tam than: LG I3n, lo lang, mat nga.

Tai va mé dao (tai trong): U tai.

Tim: Danh trong nguc, nhdi mau co tim hodc tai bién mach méu néo, c6 thé thir phat do ha
huyét 4p qua mac & bénh nhan c6 nguy co cao.

Mach mau: Do bung, ha huyét ap tu j:hé. ’ ) ’
H6 hap, long nguc va trung that: S6 miii, dau hong va khan giong, co that phé quan, hen phé
guan.

Tiéu héa: T4c ruot, viém tuy, non, kho tiéu, tao bon, chan an, kho chiu da day, khd miéng, loét
da day.

Da va mé dudi da: Toat mé héi, ngira, ndi may day, rung toc.

Co xuong va mo lién két: Chuat rut.

Than va tiét niéu: Rol loan chire nang than, suy than, protein nigu.

Hé sinh duc va tuyén va: Bét lyc.

Toan than va duong sir dung: Kho chiu, sét.

Xét nghiém: Tang ure huyét, ha natri huyét.
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Hiém gap, 1/10.000 < ADR < 1/1.000

Méu va hé bach huyét: Giam bach cau trung tinh, giam hemoglobin, giam hematocrit, giam tiéu
cau, mat bach cau hat, &c ché tay xuong, giam toan thé huyét cau, bénh hach bach huyét, bénh
tu mién.

Tam than: Mo bat thuong, rdi loan giac ngu.

Mach mau: Hoi chung Raynaud.

Ho hap, 16ng nguc va trung that: Tham nhiém phoi, viém miii, viém phé quan di tng/ viém phoi
tang bach cau &i toan.

Tiéu hoa: Viém/ loét 4 ap to migng, viém thanh mon.

Gan mat: Suy gan, viém gan té bao gan hoic viém gan tic mat, viém gan bao gdom hoai tir, tic
mat (bao gom vang da).

Da va md dudi da: Hong ban da dang, hoi chiing Stevens-Johnson, viém da troc vay, hoai tir
biéu bi nhiém doc, mun nuée, do da.

Than va tiét niéu: Thiéu niéu.

Hé sinh duc va tuyén va: Nir hoa tuyén va.

Xét nghiém: Tang enzym gan, ting bilirubin huyét thanh.

Rat hiém gap, ADR < 1/10.000

Tiéu hdéa: Phu mach duong tiéu hoa.

Chura ré tan sudt

Noi tiét: Hoi chung tiét hormon chéng bai niéu khong phi hop (SIADH).

Da va m6 dudi da: Pa c¢6 bao cao mot triéu Chung phtrc tap c6 thé bao gdm maot sé hoic tat ca
cac trigu chung sau: Sé6t, viém thanh mac, viém mach, dau co/ viém co, ANA duong tinh, tang
ESR, tang bach ciu 4i toan va ting bach cau. Phat ban, nhay cam anh sang hoic cac biéu hién
trén da khéc.

Thudc c6 thé gay ra cac tac dung khdng mong muén khac, khuyén bénh nhan théng béo cac tac
dung khdng mong muén gdp phdi khi diing thuac.

11. QUA LIEU VA CACH XU TRI

Thong tin qua liéu con han ché & ngudi. Pac diém ndi bat nhat cua cac truong hop qua licu dugc
bao céo la ha huyét ap nang, bat dau khoang 6 gio sau khi uéng thudc, di kém véi phong bé hé
renin-angiotensin va hon mé. Triéu ching lién quan dén qua liéu thudc uc ché ACE cd thé bao
gom séc tuan hoan, rdi loan dién glal suy than, tang thong khi, nhip tim nhanh, danh tréng nguc,
nhip tim cham, chéng mit, lo au va ho. Nong do enalaprilat huyét thanh sau khi uong 300 mg va
440 mg enalapril cao hon thuong thay sau khi dung lidu diéu tri twong g la 100 lan va 200 lan.

Diéu tri khuyén céo khi qua Ileu la truyen tinh mach nu6c mudi sinh ly. Néu xay ra ha huyét ap,
nén dit bénh nhan ¢ tu thé sbc. Co the can nhic diéu tri véi angiotensin 11 tiém truyen va/ hodc
catecholamin tiém tinh mach. Néu bénh nhan vira ubng thudc gan day thi xu tri dé loai bo
enalapril maleat (nhu gdy non, rira da day, dung chat hép phu va natri sulfat). Enalapril c6 thé
duoc loai b khoi tuan hoan bang tham tach. Dung may tao nhip tim trong truong hop cham
nhip tim khang diéu tri. Nén theo ddi lién tuc cac dau hiéu séng, dién giai va nong do creatinin
huyét thanh.

12. PAC TINHDUQC LUC HQC

Nhém duge Iy: Thude trc ché enzym chuyén angiotensin (ACE).

Ma ATC: CO9AAO02. q

Enalapril maleat 13 din xut cta 2 acid amin: L-alanin va L-prolin. Enzym chuyén anglotensm
(ACE) la mdt peptidyl dipeptidase xtic tc cho chuyén héa angiotensin I thanh chét gy ting
huyét ap angiotensin II. Sau khi dugc hap thu, enalapril maleat dugc thuy phan thanh enalapril
trc ché ACE. Su tic ché ACE dan dén giam ndng do huyét twong cua angiotensin II, dan dén
tang hoat tinh renin huyét tuong (do loai bo dap tmg nguoc ciia sy giai phong renin) va giam tiét
aldosteron.

ACE gidng véi kinase II. Nhu vay enalapril ciing c6 thé ngan sy phan huy bradykinin, mot
peptid 1am gifin mach manh. Tuy nhién, chua 1 vai tro cua tac dung nay trong hiéu qua diéu tri
cua enalapril.

Co ché tic dung

Mic du co ché ha huyét ap cta enalapril chu yéu 1a tc ché RAAS, enalapril c¢6 tic dung ha
huyét ap & ca bénh nhan ting huyét ap co trang thai renin thap.
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Duwgec Iwe hoce

Dung enalapril & bénh nhan ting huyét 4p lam giam huyét 4p khi nam ngtra va khi dimg ma
khong 1am tang dang ké nhip tim.

Khong thuong gép ha huyét 4 ap tu the c6 triéu chimg. O mot s6 bénh nhan, c6 thé can nhiéu tun
dé co dugc tac dung ha huyét ap tdi wu. Ngimg dot ngot enalapril co thé gay ting nhanh huyét
ap.

Su e ché hoat tinh ACE c6 hiéu qua thuong xuat hién 2 - 4 g10 sau khi uéng lidu don enalapril.

Tac dung chdng ting huyet ap thuong xudt hién & thoi diém 1 gi0 sau khi uong, voi tac dung t61
da dat dugce tir 4 - 6 gid sau khi uéng. Thoi gian tac dung cua thuoc phu thudc lidu. Tuy nhién, &
liéu khuyén cdo, tac dung trén huyét dong duogc duy tri trong it nhit 24 gio.

Trong nghlen ctru huyét dong & bénh nhan bj tang huyét ap, su glam huyét ap duoc di kém voi
giam strc can dong mach ngoai bién, tang dong mau ra khoi tim va it hodc khong co thay dbi vé
nhip tim. Sau khi ubng enalaprll c6 su tang dong mau than, toc do loc cau than khong thay doi.

Khong ¢ bang ching cua sy gilt natri hodc nuge. Tuy nhién, ¢ bénh nhén c6 toc do loc cau than
thap trudc khi diéu tri, toc do loc cau than thuong ting.

Trong nghién ctru 1am sang ngan han & bénh nhan dai thao dudng va khong dai thao duong bi
bénh than, da c6 bdo cdo giam albumin ni¢u va sy thai trir [gG qua nudce tiéu va tong luong
protein trong nudc tiéu sau khi uong enalapril.

Khi dung chung enalaprﬂ va thudc loi tiéu thiazid, tac dung ha huyet ap cua enalapril tang it hon.
Enalapril c6 thé giam hodc ngén can tinh trang ha kali huyét do thudc loi tiéu thiazid.

O bénh nhan suy tim diéu trj véi digitalis va thudc loi tiéu, sir dung enalapril dudng udng hoic
tiém c6 lién quan dén giam stc can ngoai bién va huyet ap Dong mau ra ¢ tim téng trong khi
nhip tim (thuong tang ¢ bénh nhéan suy tim) giam. Huyét 4p dong mach phdi ciing bi giam. Kha
nang tap the duc va muc d6 nang cua suy tim, do theo thang NYHA dugc cdi thién. Nhiing tinh
trang nay tiép dién trong qua trinh diéu tri.

O bénh nhan suy tim nhe dén vira, enalapnl lam cham tién trién qu4 trinh gidn né/ 16n thém va
suy tim, nhu két qua ctia sy giam giam thé tich tAm thu va tim truong thét trai va cai thién phan
suat tong mau.

Phong bé kép RAAS

Hai thtr nghiém ngdu nhién c6 d6i ching 16n (ONTARGET (Ongoing Telmisartan Alone and in
combination with Ramipril Global Endpoint Trial) va VA NEPHRON-D (The Veterans Affairs
Nephropathy in Diabetes)) da kiém tra viéc sir dung phdi hop thude e ché ACE va thudc trc ché
thu thé angiotensin II.

ONTARGET Ia mdt nghién ctru duoc thyc hién trén bénh nhan co tién st bénh tim mach hodc
mach mau ndo, hodc dai thao dudng tuyp 2 c6 bang chimg ton thwong co quan dich. VA
NEPHRON-D la m¢t nghién ctru ¢ bénh nhan bi dai thao duong tuyp 2 va bénh thén do dai thao
duong.

Nhimg nghién ciru nay cho thdy khong c6 loi ich dang ké trén than va/ hodc ha huyét ap so voi
diéu tri don tri. Vi ddc tinh dugc /dong hoc tuwong tu nhau, nhimg két qua nay ciing c6 thé ding
v6i cac thude e ché ACE va thude tre ché thy thé anglotensm II khac.

Vi vay khong nén ding chung thudc e ché ACE va thudc e ché thy thé angiotensin II & bénh
nhan bi bénh than do déi thdo duong.

ALTITUDE (Aliskiren Trial in Type 2 Diabetes Using Cardiovascular and Renal Disease
Endpoints) 1 mot nghién ctru duoc thiét ké dé kiém tra loi ich cua viéc dung thém aliskiren vao
diéu tri chuin ciia mot thude e ché ACE hodc thudc trc ché thu thé angiotensin II & bénh nhan
bi dai thdo duong tuyp 2 c¢6 bénh than man tinh, bénh tim mach hodc céa hai. Nghién ctu bi két
thiic sém vi ¢o6 su gia tang nguy co két qua khong mong mudn. Ty 1€ chét do tim mach va dot
quy, tac dung khong mong mubn va céc bién chimg khong mong mudn nghiém trong (tang kali
huyét, ha huyét ap va rdi loan chirc ning than) cao hon & nhoém dung aliskiren so voi nhom
chung.

Tré em

Kinh nghiém st dung thubc ¢ tré em > 6 tudi bi ting huyet ap con han ché. Trong mot thu
nghlem 1am sang trén 110 tré em ting huyét ap tir 6 - 16 tudi co thé trong > 20 kg va téc do loc
cau than > 30 mL/ phat/ 1,73 m2, bénh nhan < 50 kg dung 0,625 mg hodc 2,5 mg hodc 20 mg
enalapril/ ngay va bénh nhan > 50 kg dung 1,25 mg hodc 5 mg hodac 40 mg enalapril/ ngay.
Enalapril duoc dung 1 1an/ ngay 1am giam huyét ap day phu thudc lidu dung. Hiéu qua giam
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huyét ap phu thudc liéu cua enalapril khong thay dbi trén tit ca cac nhom bénh nhan nho (tudi
tac, trang thai Tanner, g101 tinh, chung toc). Tuy nhién, lidu thap nhat duoc nghién ctru, 0,625
mg va 1,25 mg, twong ung voi lidu trung binh 0,02 mg/ kg x 1 1an/ ngay, khong cho tac dung
giam huyét ap 6n dinh. Liéu t6i da duoc nghién cuu la 0,58 mg/ kg (1én dén 40 mg) x 1 lan/
ngay. Thong tin tac dung khéng mong mudn & tré em giéng nhu & ngudi 1om.

13. PAC TINH DUQC PONG HQC

Hdp thu

Enalapril maleat dugc hép thu nhanh sau khi uéng, véi néng do dinh trong huyét thanh cua
enalapril dat dugc trong vong 1 gio. Dya trén ty I¢ hdi phuc trong nuéc tiéu, ty 1é hip thu cua
enalapril duong udng 1a khoang 60%. Su hap thu khdng bi anh huéng bai thire dn trong duong
tiéu hda.

Sau khi udng, enalapril dugc thiy phan nhanh va nhiéu thanh enalaprilat, mot chét irc ché ACE
manh. Nong do dinh trong huyét thanh cua enalaprilat dat duoc tur 3 - 4 gio sau khi UOng Thoi
gian bén thai d¢é tich liy enalaprilat sau khi dung lidu lap lai enalapril la 11 gio. O dbi twong c6
chire ning than binh thudng, ndng do huyét thanh & trang thai 6n dinh cta enalaprilat dat duoc
sau 4 ngay diéu tri.

Phan bo

Trong khoang nong d6 diéu tri, enalaprilat gan két véi protein huyét twong & nguoi khéng quéa
60%.

Chuyén hoa

Ngoali trir sy chuyén hoa thanh enalaprilat, khéng c6 bang chiing cho su chuyén hoa dang ké nao
cua enalapril.

Thdi tree

Enalaprilat dwgc thai trir chii yéu qua than. Thanh p[’lﬁn chinh trong nuéc tiéu l1a enalaprilat,
chiém khoang 40% liéu dung, va enalapril khéng chuyén hoa (khoang 20%).

Péi twong dic biét

Bénh nhan suy thdn

AUC cua enalapril va enalaprilat & bénh nhan suy than ting. O bénh nhan suy than nhe dén vira
(Cler tr 40 - 60 mL/ phat), AUC cua enalaprilat ¢ trang thai 6n dinh cao hon khoang 2 lan so voi
bénh nhan ¢ chirc nang than binh thuong sau khi uong enalapril x 1 lan/ ngay. O bénh nhan suy
than nang (Clcr < 30 mL/ phat), AUC tang khoang 8 lan. Thoi gian ban thai va thoi gian dé dat
dugc trang thai 6n dinh cua enalaprilat sau khi ding enalapril maleat liéu lap lai bi kéo dai ¢
murc d6 suy than nay. Enalaprilat c6 thé duoc loai bo khoi vong tuan hoan chung bang tham tach.
Do thanh thai khi tham tach 1a 62 mL/ pht.

Tré em va thiéu nién ‘

Mot nghién ciru duge dong hoc khi dung liéu 1ap lai da duoc thuc hién & 40 bénh nhan tré em
nam va nit bi tang huyét ap tir 2 dén dudi 16 tudi sau khi uéng enalapril maleat hang ngay, liéu
0,07 - 0,14 mg/ kg. Khong c0 sy khac bi¢t dang ké vé duoc dong hoc caa enalaprilat ¢ tr¢ em so
Vé6i thong tin ¢ nguoi 16n. Thong tin cho thdy ¢ sy ting AUC (hiéu chinh theo thé trong) khi
tudi ting; Tuy nhién, khong thy c6 sy ting AUC khi hiéu chinh theo dién tich bé mat co thé. O
trang thai on dinh, thoi gian ban thai trung binh cho tich Ity enalaprilat 1a 14 gio.

Phu nir cho con bu

Sau khi ubng liéu don 20 mg enalapril & 5 phu nit sau khi sinh, nong d6 dinh trung binh cua
enalapril trong sira la 1,7 pg/ L (trong khoang 0,54 - 5,9 pg/ L) trong 4 - 6 gio sau khi udng.

Nong do dinh trung blnh cua enalaprilat 1a 1,7 pg/ L (trong khoang 1,2 - 2,3 pg/ L); Nong do
dinh dat duoc tai nhiéu thoi diém khac nhau trong vong 24 gio sau khi uéng. Tur thong tin nong
do dinh trong sira, luong thudc thu nhan ¢ tré em chi bu sira me la khOang 0,16% liéu dung o me
hiéu chinh theo thé trong. Mot phu nit uéng enalapril 10 mg/ ngay trong 11 thang cé nong do
dinh enalapril trong sita 1a 2 pg/ L 4 gio sau khi dung thubc va nong do dinh enalapril 1a 0,75
ng/ L khoang 9 gid sau khi udng. Tong luong enalapril va enalaprilat do duoc trong sita trong
vong 24 gio 1a 1,44 pg/ L va 0,63 pg/ L twong Gng. Nong do enalaprilat trong sira dudi ngudng
phét hién (< 0,2 pg/ L) 4 gid sau khi dung liéu don enalapril 5 mg & mot ngudi me va 10 mg ¢
hai nguoi me; Né)ng d9d enalapril chua dugc xac dinh.

14. QUY CACH PONG GOI
GYGARIL-5: Hop 3 vi x 10 vién.
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Hop 10 vi x 10 vién.
GYGARIL-10: Hop 3 vi x 10 vién.

15. PIEU KIEN BAO QUAN, HAN DUNG, TIEU CHUAN CHAT LUQNG CUA
THUOC

Pitu kién bio quan: ’

Gitr thuoc trong bao bi goc cua nha san xuat, day Kin.

Dé thudc noi kho rao, tranh anh sang, nhiét ¢ khéng quéa 30°C va ngoai tim véi caa tré em.
Han diing: 36 thang ke tir ngay san xuét. ,

Tiéu chuan chat lwgng: Tiéu chuan nha san xuat.

16. TEN, PIA CHI VA BIEU TUQNG CUA CO SO SAN XUAT
San xudat tai:

DAVIPHARM

CONG TY CO PHAN DUQC PHAM PAT VI PHU

(DAVIPHARM)

L6 M7A, Puong D17, Khu Cong nghiép My Phudc 1, Phuong Théi Hoa, Thi x4 Bén Cat, Tinh
Binh Duong, Viét Nam

Tel: 0274.3567.687 Fax: 0274.3567.688

17. NGAY XEM XET SUA POI, CAP NHAT LAI NQI DUNG HUGNG DAN SU DUNG
THUOC

Tén san pham: GYGARIL-5

M4 sb toa: 0125.T1

Kiém soét sira doi: Stra toa theo CV ddng y thay ddi toa va mau nhdn 13645QLD-DK
Nhan vién thiét ké:
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