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HUONG DAN SU DUNG THUOC
R*"AGITRIN" 5

Thubc nay chi dung theo don thudc

Poc ky hlrcmg din sir dung truée khi dung

Pé xa tim tay tré em

Thanh phin cong thire cho 1 vién:
Thanh phan hoat chét:
Moi vién Agitrin 5 chira 5 mg Rosuvastatin (Dudi dang Rosuvastatin calci 5,2 mg)
Thanh phén ta duoc: Lactose monohydrat, Dicalci phosphat khan, Microcrystallin cellulose 101,
Crospovidon, Magnesi stearat, Hydroxypropyl methylcellulose 606, Polyethylen glycol 6000,
Polysorbat 80, Talc, Titan dioxid, Oxid sat vang.

Dang bao ché: Vién nén tron, bao phim mau vang, hai mat tron, duong kinh 6 mm.

Chi dinh:

Piéu tri ting cholesterol mau

Bénh nhén ngudi 16m, thanh thiéu nién va tré em tir 6 tudi tros 1én c6 ting cholesterol mau nguyén
phét (loai ITa ké ca tang cholesterol mau di truyén gia dinh kiéu di hop tir) hoac rbi loan lipid méu

hén hop (loai IIb): Piéu tri bang rosuvastatin nhu mét liéu phap hd tro cho ché do an kiéng khi

bénh nhén khong dap {mg day du véi ché do an kiéng va cac lidu phap khong dung thude khéc

(nhu tép thé duc, giam cén).

Bénh nhén ngudi 16m, thanh thiéu nién va tré em tir 6 tudi trd 1én c6 ting cholesterol mau di truyén

gia dinh kiéu dbng hop tir: Piéu tri bing rosuvastatin nhu mot liéu phap hd tro cho ché do an

kiéng va cac liéu phap lam giam lipid khac (vi du ly trich LDL mau) hoac khi céc liéu phap nay

khong thich hqp.

Phong ngira bién c0 tim mach

Phong ngira bién c¢6 tim mach & nhimg bénh nhan dugc dénh gia la c6 nguy co cao bi bién cb tim

mach dau tién, nhu mot thude hd tro dé diéu chinh cac yéu 1 nguy co khac.

Cich dung, liéu dung:

n Cich dung: ) ) .

' Trudce khi bat dau dicu tri, bénh nhan phai theo ché do an kiéng giam cholesterol chuén va tiép
tuc duy tri ché do nay trong sudt thoi gian diéu tri. Lidu dung nén duoc ¢ nhan héa & timg bénh
nhan ty vao muc tiéu diéu tri va su dap img cua bénh nhan, theo cac hudng dan hién hanh.
Rosuvastatin c6 thé dung bét ¢t lic nao trong ngay, trong hodc xa bira an.

Liéu dung:

Piéu tri ting cholesterol mau: Liéu khoi ddu khuyén ding 1a 5 mg hodc 10 mg uéng ngay 1 lan
cho ca bénh nhan chua timg dung thudc nhom statin va bénh nhan chuyén tir dung thube e ché
HMG-CoA reductase khac sang dung rosuvastatin. Viéc chon lya liéu khéi ddu nén xem xét dén
muc cholesterol cua timg bénh nhan, nguy co tim mach sau nay cling nhu kha nang xay ra cac
tac dung khong mong mudn. Hiéu chinh héu & liéu ké tiép c6 thé thuc hién sau 4 tudn néu can
thiét. Vi tan suat tac dung khong mong muon tang khi ding liéu 40 mg so v&i cac liéu thap hon,
viéc didu chinh liéu cudi ciing dén lidu tdi da 30 mg hodc 40 mg chi nén dugc xem xét cho cac
bénh nhan tang cholesterol méau nang ¢ nguy co vé bénh tim mach cao (dac biét la cac bénh nhan
tang cholesterol mau ¢6 tinh gia dinh) ma khéng dat dugc muc tiéu diéu tri & lidu 20 mg va cac
bénh nhin nay can phai duge theo ddi thudmg xuyén. Can c¢6 su theo ddi ctia cac bac sy chuyén
khoa khi bat dau dung liéu 30 mg hodc 40 mg.
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Phong ngira bién ¢6 tim mach: Trong nghién ctru giam nguy co bién o tim mach, liéu sir dung
1a 20 mg mdi ngay.

Tré em va thanh thiéu nién: Str dung cho tré em chi nén dugce thuc hién bai céc nha chuyén
mon.

Tang cholesterol mdu gia dinh kiéu di hop tir trén bénh nhi (tic 6 dén 17 tuéi):

Liéu khoi dau 12 5 mg moi ngay.

- Bénh nhi tir 6 dén 9 tuéi: Liéu thong thuong 1a 5 - 10 mg 1 lan/ngay. Tinh an toan va hi¢u qua
cua liéu 16n hon 10 mg chwa dugce nghién ciru. ‘

- Bénh nhi tir 10 dén 17 tuéi: Liéu thong thuong 1a 5 - 20 mg 1 lan/ngay. Tinh an toan va hiéu
qua ctia lidu 16n hon 20 mg chua duoc nghlen cuu.

Tang cholesterol mdu gia dinh kiéu dong hop tit trén bénh nhi (tic 6 dén 17 tudi):

Lieu khuyen céo toi dala 20 mg 1 lan/ngay.

Liéu khéi ddu 1a 5 - 10 mg 1 lan/ngay tuy thudc vao tudi, cin ndng va viéc sir dung statin trude
d6. Hiéu chinh dén liéu t6i da nén dugc xem xét tiry thude vao mirc dép ing va kha nang dung
nap cua timg bénh nhi. Bénh nhéan tré em va thanh thiéu nién nén duoc ap dung bé‘mg ché do an

giam cholesterol chuén va duy tri trong sudt qu4 trinh diéu tri bing rosuvastatin. '
Kinh nghiém sir dung liéu cao hon 20 mg con han ché.

Vién nén 30 mg va 40 mg khong thich hop ding cho tré em va thanh thiéu nién.

Tré em dudi 6 tubi:

Tinh an toan va hiéu qua & tré em dudi 6 tudi chua duoe nghién ctru. Vi vy, rosuvastatin khong
khuyén céo sir dung trén nhimg bénh nhan nay.

Ngudi cao tubi: Liéu khéi diu 5 mg duoe ding cho bénh nhéan > 70 tudi. Khéng can diéu chinh
liéu & cac bénh nhan nay.

Bénh nhéin suy thian: Khong cin diéu chinh liéu & bénh nhan suy than tir nhe dén vira. Bénh
nhan suy than mic do vira phai (d6 thanh thai creatinin < 60 ml/phit) duoc khuyén dung liéu
khoi dau 5 mg nhung chéng chi dinh & liéu 30 mg va 40 mg. Chéng chi dinh ding rosuvastatin
cho bénh nhan suy than nang.

Bénh nhén suy gan: Mirc do tiép xic toan than véi rosuvastatin khong tang & nhitng bénh nhéan |
¢6 diém sé Child-Pugh < 7. Tuy nhién, mic do liép xtc véi thude tang 1én da duoc ghi nhin &
nhitng bénh nhan ¢6 diém s6 Child-Pugh 8 va 9. O nhitng bénh nhin nay nén xem xét dén viéc
danh gia chirc nang than. Chua c6 kinh nghiém trén cac bénh nhan ¢6 diém sé Child-Pugh > 9.
Chong chi dinh ding rosuvastatin cho bénh nhan suy gan thé hoat dong.

Chiing tdc: O bénh nhan Chau A, di c¢6 béo céo gia tang mirc do tlep xtc toan than vai
rosuvastatin, khuyén c4o liéu khoi déu véi rosuvastatin 5 mg/lan/ngay. Liéu 30 mg va 40 mg la
chbng chi dinh & nhém bénh nhén nay.

Gen da hinh: Mdt s6 loai gen da hinh d3 duoc biét c6 thé dan dén tang tiép xtc rosuvastatin, liéu
rosuvastatin hang ngay thap hon duoc khuyén cdo & nhimg bénh nhan dugc biét 1a méic cac loai
da hinh cu thé nay.

Bénh nhin ¢6 yéu té nguy co bi bénh co: Liéu khoi dau khuyén dung 1 5 mg va chng chi dinh
& liéu 30 mg va 40 mg.

Sir dung trong diéu tri phoi hop thube:

Rosuvastatin la chat nén cua nhiéu protein van chuyén (vidu OATP1BI va BCRP). Nguy co mac
bénh co (bao gdm tiéu co van) tang 1én khi dung dong thoi voi cac thude lam ting ndng do
rosuvastatin trong huyét mcmg do tuwong tac véi protein van chuyén (vi du ciclosporin va mot sb
chét ttc ché protease bao gdm két hop cua ritonavir vi atazanavir, lopinavir, va/hodc tipranavir).
Neu ¢6 thé, nén xem xét bién phép thay thé hodc dimg tam thoi liéu phap dung rosuvastatin ncu
can thiét. Truomg hop bét budc phai diéu tri ph6i hop thude, cin xem xét can than giita loi ich va |
nguy co.

M6t s6 lwu ¥ dic biét vé xir Iy thube trwée va sau Khi siv dung thube:
Khong co yéu cau dic biét vé xu ly thude sau khi str dung.
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Chong chi dinh:
Bénh nhan qua man vdi rosuvastatin hodc bat ky thanh phin nao cua thuée.
Bénh nhan mic bénh gan thé hoat déng hodc transaminase huyét thanh tang dai ding ma khong
giai thich duge va ting qué 3 14n gi6i han trung binh (ULN).
Bénh nhan suy than nang (d¢ thanh thai creatinin < 30 ml/phut).
Bénh nhan ¢6 bénh 1y vé co.
Bénh nhan dang dung ciclosporin.
Phu ntr ¢6 thai va cho con bu, phu nit ¢6 kha ning mang thai ma khong ding céc bién phap trdnh
thai thich hgp.
Chong chi dinh liéu 30 mg va 40 mg & nhitng bénh nhén cé cac yéu té nguy co bénh ly co/tiéu
cO van.
Céc yéu t6 nguy co nay bao gdm:
+ Suy thén do vira (d¢ thanh thai creatinin < 60 ml/pht).
Nhuoc giap
Tién sir ban nhan hodc gia dinh ¢6 bénh ly co ¢6 tinh di truyen
Tién st ton thuong co trude day gay ra boi thude e ché HMG-CoA reductase khac hodc
™ fibrat.
Nghién rugu.
Céc tinh trang lam tang ndng dd thudc trong huyét tuong.
Bénh nhan 13 ngudi chau A.
Duing két hop céc fibrat.

+ + +

+ + + 4+

Ciénh b4o va than trong khi dung thudc:
Anh hwéng trén than: Protein niéu, duoc phat hién bang que thir va ¢6 ngudn gde chinh tir éng
théan, da duoc ghi nhin & nhitng bénh nhén diéu tri bang rosuvastatin liéu cao, dic biét & lidu 40
mg, phén 1ém tinh trang nay thoang qua hodc thinh thoang xay ra. Protein niéu khong phai la déu
hiéu bdo trudc clia tinh trang bénh than cip hoic tién trién. Céc tac dung phu nghiém trong lién
quan dén than khi dung liéu 40 mg dugc bao céo thuomg xuyén hon sau khi luu hanh. Can danh | Gl
gia chirc ning than trong thoi gian theo ddi cac bénh nhan da duge diéu tri voi liéu 30 mg va 40 5}-'

mg. =

Anh hwéng trén co xwong: Cac tac dong trén co xuong nhu gy ra dau co, bénh co va mot sb

hlem truong hop ti€u co van da duoc ghi nhan ¢ nhitng bénh nhéan duge diéu trj rosuvastatin &

tat ca liéu va dic biét vai lidu > 20 mg. Rét hiém truomg hop tiéu co van dugce ghi nhan véi viée

ﬂ sir dung ezetimib két hop véi cac chit irc ché HMG-CoA reductase. Khong thé loai trir tuong téc

' duge Iuc hoc va can than trong khi sir dung két hop. Ciing nhu véi cac chét rc ché HMG-CoA

reductase khéc, ty 1& bao céo cho tiéu co van cao hon & lidu 40 mg.

Po nong dj creatin kinase: Khong nén do ndng do creatin kinase (CK) sau khi van dong ging

strc hodc c6 su hién dién cia mdt nguyén nhan nao d6 c6 thé 1am tang CK vi diéu ndy c6 thé 1am

sai léch két qua. Néu ndng do CK ting cao dang ké trude khi diéu tri (> 5XULN) thi nén thuc

hién xét nghiém dé xéc dinh lai trong vong S - 7 ngay. Néu xét nghiém lap lai xac dinh néng do

CK truée khi didu tri vAn 16n hon SxULN, thi khong nén bt du diéu tri bing rosuvastatin.

Trwéc khi diéu tri: Gidng nhu véi cac chét uc ché HMG-CoA reductase, rosuvastatin nén dugc

chi dinh than trong ¢ bénh nhan c¢6 cac yeu t6 nguy co ¢6 thé dan dén ton thuong co, bénh 1y vé

co/tidu co van, cac yéu td nguy co bao gbm:

+ Suy giam chirc nang than.

+ Nhuoc giap.

+ Tién sir ban than hodc gia dinh mic bénh co di truyén.

+ Tién st bénh co do sir dung statin hodéc fibrat trudc do.

Nghién rugu.

Bénh nhan > 70 tudi.

+ Céc tinh trang c6 thé gy ra tang ndng do thudc trong huyét tuong.

& o \#\

+

+
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+ Dung dong thoi véi céc fibrat.

Trong nhimg trudong hop nay nén can nhic loi ich/nguy co va theo doi bénh nhén trén lam sang |
khi diéu tri bang statin. Néu két qua xét nghiém CK > 5xULN (5 lan gidi han trén cia mic binh
thuomg), khong nén bit dau diéu tri béng statin.

Trong khi diéu tri: Nén yéu cdu bénh nhan bao cdo ngay cho bac sy cac hién tuong dau co,
clmg co, yéu co hodc vop bé khong giai thich dugc, dic biét néu c¢6 kém khé chiu, sot Nong do
CK nén dugc theo doi ¢ nhimg bénh nhan nay. Nén ngung dung rosuvastatin néu néng do CK
tang cao dang_ ké (> SXULN) hodc céc triéu ching vé co trdm trong va gy kho chiu dai ding
(ngay ca khi nong d6 CK < 5xUI N). Néu cac triéu chimg nay khong con nita va nong do CK tr&
lai mitc binh thuong nén xem xét dén viée dung lai rosuvastatin hodc dung mot chat {rc ché men
HMG-CoA reductase khac & lidu thip nhét va theo doi chat ché. Khong yéu cau viée theo doi
dinh ky néng do CK & cac bénh nhén khong ¢6 tri¢u ching. Da c6 nhimg bao cao rat hiém hoi Ve
bénh co hoai tir do trung gian mién dich (IMNM) trong hodc sau khi diéu tri bang statin, bao gdbm
rosuvastatm IMNM c¢6 déc trung lam sang la su yéu co gén va tang creatine kinase huyét thanh,
¢6 thé van ton tai mic du d3 ngung diéu tri bang statin.

Trong cac thir nghiém lam sang, khong c6 bing chimg vé anh hudng trén h¢ co xuong tang 1én ¢
s6 it bénh nhan duoc diéu tri bing rosuvastatin dong thoi voi cac thudc khéc. Tuy nhién, su gia
tang ty 1¢ viém co va bénh co da duoc biét & nhimg bénh nhan dung céc chat ic ché HMG-CoA
reductase cing v&i cac dAn xudt acid fibric bao gdm gemfibrozil, ciclosporin, acid nicotinic, thube
chéng nim azol, chit tc ché protease va khang sinh nhém macrolid. Gemfibrozil lam ting nguy
co bénh co khi duge diung dong thoi véi mot s6 chét trc ché HMG-CoA reductase. Do do, khong
nén sir dung két hop rosuvastatin va gemfibrozil. Loi ich ctia viée 1am giam ndng dd lipid bang
cach str dung kct hop rosuvastatin véi fibrat hoac niacin nén dugc can nhic can than trudc nhimg
nguy co tiém 4n cta cac két hop d6. Chdng chi dinh ding dong thoi véi fibrat & lidu 30 mg va 40
mg.

Rosuvastatin khong duge dung chung vai cac thudc ¢6 chira acid fusidic hodc trong vong 7 ngay
sau khi ngimg diéu tri bang acid fusidic. Néu vige su dung acid fusidic tdc dung toan than la cén
thel nén ngung dleu tri bang statin trong sudt thoi gian diéu tri véi acid fusidic. D3 c6 bao cao
vé tiéu co van (bao gom mot ) truong hop tr vong) ¢ bénh nhéan dung acid fu51dlc va statin két
hop. Bénh nhén c¢an tim tu van y té ngay lap tirc néu ho gap bét k¥ tridu chimg yeu co, dau hoac
nhay cam dau. Liéu phap statin c¢6 thé dugc tai sir dung sau 7 ngay ké tir liéu cubi cung cua acid
fusidic. Trong nhimg truong hop ngoai 1€, can stir dung acid fusidic kéo dai, vi du: Dé diéu tri
nhiém trang nang, dang dong thoi rosuvastatin va acid fusidic chi nén duge xem xét trén co so
timg trudong hop va dudi su gidm sét y té chat ché.

Khéng nén dung rosuvastatin cho bénh nhén c¢6 tinh trang nghiém trong cip tinh, nghi ngd do
bénh co hodc ¢6 thé dan dén suy than thir phét do tiéu co van (nhu nhiém khuan huyét, tut huyét
ap, dai phau, chan thuong, roi loan dién giai, ndi tiét va chuyén héa nang, hodc co giat khong
kiém soat dugc).

Anh hwong trén gan: Gidng nhu cac chét (e ché HMG-CoA reductase khéc, can than trong khi
dung rosuvastatin ¢ bénh nhén nghién ruou ndng va/hoac co tién st bénh gan.
Cac thu nghiém chirc nang gan dugc khuyén céo thuc hién trude khi diéu tri va 3 thang sau khi
bat dau diéu tri bang rosuvastatin. Nén ngung hodac giam liéu rosuvastatin néu nong do
transaminase huyét thanh ting gép 3 14n gi6i han trén ciia mirc binh thuomg. Mot s6 béo céo cho
thay dung liéu 40 mg lam gia tang nguy co ting transaminase gan.

O nhitng bénh nhén tang cholesterol thir phét do suy giap hodc hdi chimg thin hu, thi nhitmg bénh
nay phai duoc diéu tri trude khi bt dau ding rosuvastatin.

Chiing tée: Céc nghién ctru duge dong hoc cho thiy sinh kha dung ting & bénh nhan chau A so
véi nguoi da trang.

Cic chit irc ché protease: Tang sinh kha dung toan than cia rosuvastatin da dugc quan sat thiy
& nhimg bénh nhén ding ddng thoi rosuvastatin vai cac chét e ché protease khac khi phdi hop
vGi ritonavir. Can can nhéc 1o ich 1am giam lipid khi sir dung rosuvastatin trén bénh nhan HIV
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dang dung thudc e ché protease va kha ndng ting nong do rosuvastatin trong huyét teong khi
bit dau hoac diéu tri béng rosuvastatin & b¢nh nhén ding thudc e ché protease. Khong khuyén
céo sir dung dong thoi voi mot sd chat e ché protease trir khi hiéu chinh lidu rosuvastatin.

Bénh phm mo ké

Céc trudong hop dac biét cua b¢nh phbi mo k& da duge bao cdo véi mot sb statin, dic biét 1a diéu
tri lau dai. Céc biéu hién bao gdm khoé tho, ho khan va sirc khoe suy giam (mét moi, sut can va
sot). Néu nghi ngd bénh nhan da phat trién bénh phdi mo k&, nén ngimg diéu tri bang statin.

Dai thao duwiomg

Mot so bang ching cho thay statin lam tang lugng duodng trong mau va gay tang duong huyét &

mot s6 bénh nhan ¢6 nguy co cao méc bénh dai thdo duong trong tuong lai can ¢6 ché do cham

soc thich hgp. Tuy nhién, nguy co nay la khong dang ngai so vai viée giam nguy co mach mau

dung statin va khong phai la mét ly do dé ngung diéu tri statin. Bénh nhan c6 nguy co (duong

huyét luc d6i 5,6 - 6,9 mmol/L, chi s6 BMI > 30 kgfm}1 tang triglycerid, tang huyét 4p) nén duoc

theo doi ca vé mat 1am sang va sinh hoa theo huéng dan quoc gia.

Sir dung trén bénh nhi:

n Viée danh gia sy phat trién chiéu cao, can nang, chi sé BMI (chi s6 khdi co the) va dic diém tha
' cap ctia hoan thién sinh duc dya trén phan loai Tanner & tré em tir 6 dén 17 tudi ding rosuvastatin

dugc gidi han trong khoang thoi gian hai nim. Sau hai nam diéu tri bing thudc dang nghién ciru,

khong c¢6 anh huong nao dén tang truomg, can nang, BMI hodc hoan thién sinh duc dugc phat

hién.

Trong mot thir nghiém 14m sang & tré em va thanh thiéu nién ding rosuvastatin trong 52 tuan, dé

nhan thay hon su ting CK > 10xULN va cac triéu chimg co sau khi tap thé duc hoic ting hoat

dQng thé chét so véi quan sat trong cac thu nghlem lam sang O nguoi 1on.

Thubc nay chira lactose: Bénh nhén c6 van dé di truyén hiém gap vé khong dung nap galactose,

thiéu enzym Lapp lactase hodc kém hép thu glucose-galactose khong nén ding thubc nay.

Sir dung thudc cho phu ni¥ ¢é thai va cho con ba:
Phu nit ¢6 thai: Chdng chi dinh rosuvastatin trong thoi ky mang thai. Phu nir ¢6 kha ning mang
thai nén sir dung cac bién phap tranh thai thich hop. Vi cholesterol va cac san pham sinh tong
hop cholesterol khéc 14 cén thiét cho sy phat trién bao thai, nén nguy co tiém tang do trc che
HMG-CoA reductase s& chiém wu thé hon loi ich cta viéc diéu tri bang rosuvastatin trong sudt
thoi gian mang thai. Céc nghién ctru trén dong vat cho thdy ¢6 nhitng bang chung giéi han vé doc

ﬂ tinh trén hé sinh san. Néu bénh nhén ¢ thai trong khi diéu tri bing rosuvastatin phai ngung thube
ngay lap tuc.

Phu nik cho con bii: Chéng chi dinh rosuvastatin trong thoi gian cho con ba. O chudt, rosuvastatin

bai tiét qua sira. Khong c6 dir liéu twong (mg vé su bai tiét qua sira & nguoi.

Anh hwéng cia thudc 1én kha ning lai xe, vin hanh may méc:

khi 14i xe hodc van hanh may nén luu ¥ ring chong mit c6 thé xay ra trong thoi gian diéu tri.

Twong tic, twong ky cia thudc:
Tu’o’ng tac
Anh h;ra’ng ciia cdc thuéce diung dong thoi trén rosuvastatin:
Cdc chat irc ché protein vdan chuyén: Rosuvastatin la chét nén cia mot s6  protein van chuyén bao
gdm céc chit van chuyén hap thu & gan OATP1BI va cac chét van chuyén ra BCRP. Dung dong
thoi rosuvastatin vai cac chat e chc, cdc protein véan chuyen nay lam tang nong do rosuvastatin
huyét twong dan dén tang nguy co méc bénh co.
- Ciclosporin: Trong qua trinh diéu tri dong thoi voi ciclosporin, gia tri AUC cua rosuvastatin
trung binh cao hon 7 1an so v&i & ngudi tinh nguyén khoe manh, khong anh hudng dén ndng do
trong huyét tuong cia ciclosporin. Rosuvastatin chéng chi dinh & nhitg bénh nhan dang dung
ciclosporin.

Chua c6 bang chimg vé anh huong ctia thude 1én kha nang 1ai xe va van hanh may moéc. Tuy nhién, |
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- Cdc chat vec ché protease: Mac du co ché tuong tac chua duge biét rd, su két hop nay c6 thé
lam tang dang ké sinh kha dung ctia rosuvastatin. Trong mdt nghién ctru dugc dong hoc, ding
dong thoi 10 mg rosuvastatin véi mot san phim két hop cua hai chét e ché protease (300 mg
atazanavir va 100 mg ritonavir) ¢ nguol tinh nguyen khoe manh c6 thé lam tang AUC cua
rosuvastatin 1én 3 1an va tang Cmax 1én 7 1an. Cén nhic viéc két hop sau khi xem xét can than diéu
chinh liéu rosuvastatin dya trén mic do gia tin g sinh kha dung cua rosuvastatin.

Gemfibrozil va cdc thude ha lipid khdc: Dung dong thot vai rosuvastatin lam tang AUC va Crax
clia rosuvastatin 1én 2 lan. Dua trén dir liéu tir cac nghién ctru tuong tac cu thé, khong co tuong
tac ¢o lién quan duge dong hoc voi fenofibrat, tuy nhién, twong tac dgqc luc hoc ¢6 thé xay ra.
Gemfibrozil, fenofibrat, cac fibrat khac va niacin (nicotinic acid) & liéu ha lipid (> hodc bang 1
g/ngay) lam ting nguy co méc bénh co khi dung dong thdi véi cac thude e ché HMG-CoA
reductase, vi ching c6 thé din dén bénh co khi dung mot minh. Liéu 30 mg va 40 mg dugc chéng
chi dinh khi str dung dong thoi voi fibrat. Nhimg bénh nhan nay nén bét dau véi liéu 5 mg.
Ezetimib: Str dung ddng thoi 10 mg rosuvastatin va 10 mg ezetimib dan dén gia ting gép 1,2 lan
gia tri AUC ctia rosuvastatin & bénh nhén tang cholesterol méu. Khong thé loai trir tuong tac duoc
luc, tac dung phu c6 thé xay ra giita rosuvastatin va ezetimib.

Thuéc khdng acid: Dung dong thoi rosuvastatin véi hdén dich khang acid c¢6 chira nhém va
magnesi hydroxyd din dén giam ndng do rosuvastatin trong huyét twong khoang 50%. Tac dong
ndy giam nhe khi cdc thudc khang acid dugc dung sau khi ung rosuvastatin khoang 2 gi¢. Su
lién quan lam sang cua twong tac nay chua dugc nghién ciru.

Erythromycin: Str dung dong thoi rosuvastatin va erythromycin din dén giam 20% gia tri AUC
va giam 30% gid tri Cmax clia rosuvastatin. Nguyén nhan ctia su twong tac nay c6 thé do su gia
tang nhu dong rudt gay ra boi erythromycin.

Enzym cytochrom P450: Két qua tir céc nghién ctru in vitro va in vivo cho thiy rosuvastatin khong
trc che hay gdy cam tmg trén cac isoenzym cytochrom P450. Ngoai ra, rosuvastatin la mot chét
nén yéu cho cac isoenzym nay. Do dé, du kién khong c6 tuong tac thuc do chuyén héa trung
gian qua cytochrom P450. Khong quan sat thiy tuong tac lién quan trén ldm sang giira
rosuvastatin véi fluconazol (chat e ché CYP2C9 va CYP3A4) hoac véi ketoconazol (cht e
ché CYP2A6 va CYP3A4).

Cdc _twong tdc cdn diéu chinh liéu rosuvastatin (xem bang 1): Khi cin thiét phai diéu tr]
rosuvastatin voi céc san pham thube khac duge biét la tang sinh kha dung cua rosuvastatin, can
diéu chinh liéu rosuvastatin. Bét dau véi lleu 5 mg mdi ngay mét lan, néu mirc tang sinh kha dung
(AUC) la khoang 2 lan hodac cao hon. Liéu téi da hang ngay cua rosuvastatin nén dugc diéu chinh
dé sinh kha dung du kién s& khong vuot quéa liéu 40 mg hang ngay (khi rosuvastatin khong dugc
sir dung trong tuong tac thude — thude), vi du liéu 20 mg rosuvastatin voi gemfibrozil (tang gip
1,9 1an) va liéu 10 mg rosuvastatin véi ph6i hop ritonavir/atazanavir (ting gép 3,1 lan).

Bing 1: Anh hwéng ciia cdc sian phim thudc didu tri dong thoi véi rosuvastatin (AUC; liét ké
theo thir tw d9 16m gidm din) tir cdc thir nghiém lam sang da dwec cong bd

| [Phéc db liéu thude twong tic

Ché db liéu Rosuvastatin

Thay déi trong
rosuvastatin AUC *

Ciclosporin 75 BID dén 200 mg BID, 6

10 mg, OD, 10 ngay

Gép 7,1 1an 1

thang
Regorafenib 160 mg, OD, 14 ngay ==ag mg, liéu duy nhét v 3,81an 1 |
Atz‘lzanavir 300 mg/ritonavir 100 mg, OD, 8 | | 10mg fidia duy nhit 3,1 Iin 1

| eay i B

: gVelpatasvir 100 mg, OD | IO mg, liéu duy nhét 2,7 14n 1
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Ombitasvir 25 mg/paritaprevir 150 mg/

Ritonavir 100 mg, OD /dasabuvir 400 mg, 5 mg, liéu duy nhéat 2,614n 1
BID, 14 ngay
Graz ir 200 ir 50 . : g
s oprevir mg/elbasvir 50 mg, OD, 11 10/mg, Tidu duy nhit 23 1An 1
gay
Glecaprevir 400 mg/pibrentasvir 120 mg, A A
OD, 7 ngay 5mg, OD, 7 ngay 221an 1
Lopinavir 400 it ir 1 ’ A
nopmavu' mg/ritonavir 100 mg, BID, 17 205, OD; Tigdy 2.1 in 1
gay
Liéu khai dau cao Clopidogrel 300 mg, tiép 3 £ X
theo 1a 75 mg luc 24 gio 20 me, licu duy nhat <hn
Gemfibrozil 600 mg, BID, 7 ngay 80 mg, liéu duy nhét 1,9 14n 1
Eltrombopag 75 mg, OD, 5 ngay 10 mg, lidu duy nhét 1,6 1an 1
Dmavnr 600 mg/ritonavir 100 mg, BID, 7 10'sg, O, 7 nghy 1.5 lan )
ngay
Tlpra{lav1r 500 mg/ritonavir 200 mg, BID, 10 mg, ity duy nhét 1.4 1an it
11 ngay
Dronedaron 400 mg, BID Khong cé san 1,4 1an 1
Itraconazol 200 mg, OD, 5 ngay 10 mg, lidu duy nhét " 1,414n 1
Ezetimib 10 mg OD, 14 ngay 10 mg, OD, 14 ngay *1,214n 1
Fosamprenavir 700 mg/ritonavir 100 mg 3 £ i 2.
BID, 8 ngay 10 mg, lieu duy nhat Khoéng doi
Aleglitazar 0,3 mg, 7 ngay 40 mg, 7 ngay Khéng dbi
Silymarin 140 mg TID, 5 ngay 10 mg, lidu duy nhét Khéng dbi
Fenofibrat 67 mg TID, 7 ngay 10 mg, 7 ngay Khong doi
Rifampin 450 mg, OD, 7 ngay 20 mg, liéu duy nhét Khong doi
Ketoconazol 200 mg, BID, 7 ngay 80 mg, liéu duy nhét Khéng déi
Fluconazol 200 mg, OD, 11 ngay 80 mg, liéu duy nhét Khong dbi
Erythromycin 500 mg, QID, 7 ngay 80 mg, lidu duy nhét 20% |
Baicalin 50 mg, TID, 14 ngay 20 mg, lidu duy nhét 47% |

* Dit liéu dugc dua ra dudi dang thay ddi x 14n thé hién mot ty 1é don gian giita viéc dung dong

thoi va dung rosuvastatin don 1&. Dit liéu duoc dua ra duéi dang % thay doi thé hién % khac biét so

véi chi riéng rosuvastatin.

Tang dugc ghi la “17, khong thay dbi la <, giam la “|”.
* Mot sb nghién ciru ‘tuong tac da duoc thyc hién & liéu lwong rosuvastatin khac nhau, bang trén

cho thay ty 1¢ dang ké nhat.

OD = moét 1an mdi ngay; BID = hai 1an mdi ngéy, TID = ba lan mdi ngay; QID = bon lan mdi ngay

Anh hwong cua rosuvastatin trén cdc th uoc ding dong thoi:
Cdc thubc doi khdng vitamin K: Cing nhu céc thudc trc ché men chuyén HMG-CoA khac, viée
bit dau diéu tri hodc diéu chinh ting lidu rosuvastatin & bénh nhan duoc diéu tri dong thoi vai
thude khang vitamin K (warfarin hodc thudc chong déng coumarin khéac) cé thé dan dén tang ty
1¢ chuan héa quéc té (INR). Viéc ngimg hodc giam litu cia rosuvastatin c6 thé lam giam
INR. Trong nhimg tinh huéng nhu vay, cin theo dai diy da INR.
Liéu phdp thay thé hormon/thudc trdnh thai dang uéng (HRT): Six dung déng thol rosuvastatin

va thudc tranh thai dang udng dan dén su gia tang AUC cua ethinyl estradiol va norgestrel tuong
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mg la 26% va 34%. Nong do thudc trong huvel tuong gia tang nén dugc xem xét khi Iya chon
liéu thude tranh thai dang udng. Khong ¢6 dir liéu duge dong hoc & céc dbi tugng dung dong thot
rosuvastatin va HRT va do d6 khong thé dugc loai trir tac dong twong tu. Tuy nhién, su két hop
nay dugc sir dung rong rai & phu nir trong cac thir nghiém lam sang va dugc dung nap tot.

Cdc san pham thuéc khdc:

- Digoxin: Dua trén di liéu tir cac nghién ctru tuong tac cu thé, khong c6 tuong tac 1am sang c6
lién quan vl digoxin.

- Acid fusidic: Cac nghién ciru tuong tac voi rosuvastatin va acid fusidic chua dugc tién
hanh. Nguy co cia bénh co bao gom tiéu co van c¢6 thé duoc tang 1én biang cach dung dong thoi
acid fusidic toan than vai statin. Co ché cua su tuong tac nay (cho du do la duoc dong hoc hodc
duge luc hoc, hoac ca hai) van chua dugc biét. P ¢6 bao cao vé tiéu co van (bao gdbm mot s6
truong hop tr vong) & bénh nhan nhan két hop nay.

Neu diéu tri bang acid fusidic toan than 1a can thiét, diéu tri bang rosuvastatin nén ngimg trong
subt thoi gian diéu tri acid fusidic.

Tre em: Nghién ciru twong tac chi duge thue hién ¢ ngudi 1on. Mie do tuong tac trong dén sO tré
em khong dugc biét dén.

Twong ky cia thube:

Do khong c6 céc nghién ciru vé tinh twong ky cta thude, khong tron 14n thude nay véi céc thude
khac.

T4c dung khong mong muén cua thudc:

Céc tac dung khéng mong mudn duoc ghi nhan khi dung rosuvastatin thuong nhe va thoang qua.
Céc phan g ¢6 hai duge phan nhém theo tan suét: Rét thuong gap (ADR > 1/10), thuong gép
(1/100 < ADR < 1/10), it gép (1/1.000 < ADR < 1/100), hlem gap (1/10.000 < ADR < 1/1.000),
rat hlem gap (ADR < 1/10.000); khong thé udce lugng tan sut duoc liét ké "Chua rd tan suat".
Tén suét cla cac tac dung khong mong mudn nhur sau:

Bang 2: Tac dung khong mong muon dya trén dir liéu lim sang va hiu mai

Co quan Thwomg | it gip Hiém gip Rét hiém gip Chura rd
gap ' tan suit
R&i loan huyét hoc Giam tiéu cau
Roi loan hé mién Phan tmg qua méan
dich B ké ca phu mach
R6i loan hé noi tiét [Pai théo
duomng
Réi loan tam than . Tram cam
Ri loan hé thin  |Pau dau Bénh ly da day |Bénh 1y than
| [kinh Chéng mat | than kinh kinh ngoai bién
' | Giam tri nh& Ro1 loan giac
ngu (bao gdbm
mat ngu va ac
, mong), suy giam
= = 1 nhan thiec
R01 loan hd hép, | , Ho
| Inguc va trung that - l ] o Khé tho
|R01 loan tiéu héa  |T4o bon Viém tuy Bénh tiéu chay
| Budn nén |'
. |Paubung | o |
Ron loan gan mal : Tang transaminase Vang da
| | \gan |Viém gan
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Réi loan da va mé Ngtra ! Hoi chimg
dudi da Phat ban Stevens-Johnson
Mée day

Réiloanhé co  |DPauco Bénh co (bao gom |Dau khép Ton thwong gén,

xuong va mo lién viém co) Bénh 1y hoai tur

ket Tiéu co van co qua trung
Hoi chimg giong gian mién dich
lupus
Rach co

R&i loan thén va Tiéu mau

tiét niéu

Heé thong sinh san Chung vito ¢

va roi loan va nam gidi

Céc r6i loan tong  |Suy nhuoc Phu

Q quat

! Tén s6 s& phu thudc vao su hién dién hodc ving mdt cta cac yeu t6 nguy co (dudong huyét luc doi
> 5,6 mmol/L, BMI > 30 kg/m?, triglycerid tang, tién sir ting huyét 4p).

Cung nhu cac thudc irc che men chuyén HMG-CoA khac, tan sudt tic dung phu thuong phu thude
liéu.

Tac dong trén thin: Protein ni¢u, dugc phat hi¢n bang que thir va c6 ngudn goc chinh tir ng
than, da dugc quan st ¢ nhimg bénh nhén diéu tri bang rosuvastatin. Su thay déi lugng protein
ni¢u tir khong c6 hodc chi co vét dén duong tinh ++ hodc cao hon da duoc nhan thdy & < 1% bénh
nhan khi diéu tri bing rosuvastatin 10 mg va 20 mg va khoang 3% bénh nhan khi diéu tri bang
rosuvastatin 40 mg. Luong protein niéu tang nhe tir khong c6 hodc co vét dén duong tinh + duoc

A Y4

ghi nhén & liéu 20 mg. Trong hau hét céc truong hop, protein niéu giam hodc tu blen mét khi tiép
tuc dleu tri va khong phai 1a ddu hiéu bao trudc ciia bénh than cap tinh hay tién trién.

Di tiéu ra méu quan sat dugce trén bénh nhan diing rosuvastatin liéu thap.

Tac dong trén hé¢ co-xwong: Tac dong trén hé co-xuong nhu dau co, bénh co va mdt sb hiém
truomg hop tiéu co van di dugc ghi nhan & nhimg bénh nhan duoc diéu tri bing rosuvastatin & tit
ca céc liéu va dic biét & lidu > 20 mg.

Tang ndng do CK theo liéu ding dugc quan sat thiy & bénh nhan dung rosuvastatin; phan Iém cac
truomg hop nhe, khong c6 triéu chimg va thodng qua. Néu néng do CK tang (> 5xULN), nén
ngimg diéu tri.

Téac dong trén gan: Clng glong nhu cic chat e ché HMG-CoA reductase khéc, tang
transaminase huyét thanh theo lidu dd dugc ghi nhin & mdt sb it bénh nhan dung rosuvastatin;

phén 16n cac truomg hop déu nhe, khong ¢ tridu chung va thoang qua.

Cac tac dung phu sau diy da dwgc bdo cdo véi mot s0 statin:

Réi loan chirc nang tinh duc.

Bénh phéi k&, trong mot sb truomg hop dic biét va dic biét la khi diéu tri lau dai.

Ty 1€ bao céo tiéu co van, cac bién ¢6 than nghiém trong va cac bién c¢b gan nghiém trong (bao
gom chu yeu la tang transaminase gan) cao hon & liéu 40 mg.

Tré em: Nong do creatin kinase > 10xULN va céc triéu ching co sau khi ging sirc hodc ting
hoat d6ng thé chét dugc quan sat thiy thuong xuyén hon trong mot thir nghiém 1am sang 52 tudn
cta tré em va thanh thiéu nién so véi nguoi 1on. Mat khac, hd so an toan ctia rosuvastatin tuong
tu & tré em va thanh thiéu nién so voi ngudi 16m.

Théng bao cho bac s¥ nhimg téc dung khong mong mudn gap phai khi sir dung thude.

|
1
|
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' Qui liéu va cich xir tri:
Khong ¢6 phuong phap diéu tri dac hiéu khi ding thude qua heu Khi qua liéu, bénh nhan nén

dugce dleu tri triéu chimg va ap dung cac bién phap hé tro khi can thiét. Nén theo ddi chirc ning
gan va nong dd CK. Viéc thim phén mau co thé khong c6 loi.

Cac dac tinh dwge lue hoe:
Pac tinh dwge lwe hoe:
Nhém duge 1¥: Hé tim mach — Thude ha cholesterol va triglycerid — Rosuvastatin (Udng)

Mi ATC: C10A A07

Co ché tac dong: Rosuvastatin 1a mot chét e ché chon loc va canh tranh véi HMG-CoA
| reductase, la enzym xuc tac qua trinh cl?uyén d6i gioi han tée d6 3-hydroxy-3-methylglutaryl
coenzym A thanh mevalonat, mdt tién chat cua cholesterol. Vi tri tac ddng chinh cua rosuvastatin
1a gan, co quan dich lam giam cholesterol.

Rosuvastatin lam tang so luong thu thé LDL trén bé mat té bao & gan, gitp tang hap thu va phan

hiy LDL va ttc ché sur tong hop VLDL & gan, vi vy lam giam cac thanh phin VLDL va LDL.

Tac dong dwgc lwe: Rosuvastatin lam giam LDL-cholesterol, cholesterol toan phan va

triglycerid va 1am ting HDL-cholesterol. Thudc ciing 1am giam ApoB, nonHDL-C, VLDL-C,

VLDL-TG trong huyét twong va lam ting ApoA-I (xem bang 3). Rosuvastatin ciing lam giam céc

ty 1&¢ LDL-C/HDL-C, C toan phin/HDL-C, nonHDL-C/HDL-C va ApoB/ApoA-I.

Libu s‘:":;:" LDL-C °p:;f:‘ HoLC | Te | MO | ApoB | ApoAd
Gdduwoc | 13 ¥ 5 3 3 7 3 0
5 17 45 | 33 13 35 | 44 38 4
10 17 52 | -3 14 40 | 48 42 4
| 20 17 55 | -40 8 23 | 51 46 5
[ 40 18 63 46 10 28 -60 54 0o ||

Hiéu qua tri liéu dat duge trong vong 1 tuan sau khi bat dau diéu tri va 90% dap (g t6i wu dat
duore trong 2 tuan. Pap tmg t6i wu thuong dat dwoc vao khoang 4 tudn va duoc duy tri sau do.
Tinh an toan va hi¢u qua lam sang: Rosuvastatin dugce chimg minh ¢6 hiéu qua ¢ nhém bénh
nhan ngudi 16n tang cholesterol méu, ¢6 hay khong c6 tang triglycerid mau, bat ky chung toc,
gidi tinh hay tudi tac va & nhimg nhém bénh nhan dic biét nhu dai théo duong hodc bénh nhan
tang cholesterol mau gia dinh.

Tir cac dit lidu nghién ctru pha III, rosuvastatin ching to c¢6 hiéu qua trong diéu tri & hau hét céc
bénh nhan tang cholesterol mau loai Ila va IIb (LDL-C trung binh trudc khi diéu tri khoang 4.8
mmol/l) theo cac muc tiéu diéu tri cua Hoi Xo Vita Mach Mau Chau Au (European
Atherosclerosis Society - EAS; 1998); khoang 80% bénh nhan duge diéu tri bing rosuvastatin 10
mg di dat duoc cac muc tiéu diéu tri cia EAS vé ndng do LDL-C (< 3 mmol/l).

Trong mét nghién ciru qui md 16n, 435 bénh nhén tang cholesterol méu di truyén gia dinh kiéu di
hop tir da duge cho dung rosuvastatin tir 20 - 80 mg theo thiét ké diéu chinh tang liéu. Nguoi ta
thdy 1a tit ca cac lidu rosuvastatin déu c6 tac dong c6 1oi trén céc thong s6 lipid va dat dugc cac
muc tiéu diéu tri. Sau khi chinh dén liéu hang ngay 40 mg (12 tudn diéu tri), LDL-C giam 53%.
33% bénh nhén dat duge cdc muc tiéu ctia EAS vé ndng do LDL-C (< 3 mmol/l).

Trong mot nghién ctru mo, diéu chinh liéu tang dén, 42 bénh nhan (8 tré em) téng cholesterol méu
di truyén kiéu déng hop tir duoc danh gia vé dap img diéu tri véi liéu rosuvastatin 20 - 40 mg. Tt
ca bénh nhan nghién ctru déu ¢6 dd giam trung binh [.DL-C 14 22%. |
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Trong cac nghién ciru 1am sang véi mdt so lwong bénh nhén nhat dinh, rosuvastatin chimg 10 ¢
hiéu qua phu trg trong viéc lam giam triglycerid huyét thanh khi duge sir dung phdi hop véi
fenofibrat va lam tang néng do HDL-C huyét thanh khi st dung phdi hop véi niacin.

Cac dic tinh dwge djng hoc:

Hap thu: Nong do dinh trong huyét twong cua rosuvastatin dat duge khoang 5 gidr sau khi udng.
Sinh kha dung tuyét doi khoang 20%.

Phéan bo: Rosuvastatin phén bo rong rdi & gan 1a noi chu yéu tong hop cholesterol va thanh thai
LDL-C. Thé tich phan bd cua rosuvastatin khoang 134 L. Khoang 90% rosuvastatin két hop vai
protein huyét tuong, cha yéu 1a véi albumin.

Chuyén hoa: Rosuvastatin it bi chuyén hoa (khoang 10%). Céc nghién ciru in vitro vé chuyen
hoa c6 sir dung cac té bao gan cua nguodi cho thay rosuvastatin la mét co chét yéu cho su chuyen
hoa qua cytochrome P450. CYP2C9 1a chét dong enzym chinh tham gia vao qué trinh chuyén
hoa, 2C19, 3A4 va 2D6 tham gia & muc do thép hon. Chat chuyén hoa chinh dugce xac dinh la N-
desmethyl va lacton. Chét chuyén héa N- -desmethyl c¢6 hoat tinh yéu hon khoang 50% so véi
rosuvastatin trong khi dang lacton khong c6 hoat tinh vé mat 1am sang. Rosuvastatin chiém hon
90% hoat tinh tc ché HMG-CoA reductase trong tudn hoan.

ﬂ Thai tru: Khoang 90% lidu rosuvastatin dugc thai trir & dang khong d01 qua phan (bao gbm hoat
: chét dugc hap thu va khong duge hép thu) va phan con lai duge bai tiét ra nudc tiéu. Khoang 5%
dugc bai tiét ra nude tiéu dudi dang khong dbi. Thoi gian ban thai trong huyét twong khoang 19
gi0. Thoi gian ban thai khong tang khi diing liéu cao hon. D0 thanh thai trong huyet tuong trung
binh khoang 50 lit/gio (h¢ so bién thién 1a 21,7%). Giéng nhu céc chit e ché HMG-CoA
reductase khac, chat van chuyen qua mang OATP-C tham gia vao qua trinh gan hép thu
rosuvastatm Chat van chuyén nay quan trong trong viéc dao thai rosuvastatin qua gan.

Tinh tuyén tinh: Sinh kha dung cua rosuvastatin tang ti I¢ véi liéu dung. Cac thong s6 dugce dong
hoc khong bi anh hudng béi lidu ding hang ngay.

Cac nhom bénh nhan dac biét:

Tubi tdc va gidi tinh: Tac dong cua tudi tac hodc gid1 tinh trén duge dong hoc cua rosuvastatin
khong lién quan vé mit 1am sang trén ngudi truong thanh. Sinh kha dung cta rosuvastatin trén
tré em va thiéu nién bj ting cholesterol méu gia dinh kiéu di hop tir thi tuong tu hodc thép hon
trén bénh nhén truéng thanh bi rdi loan lipid mau.

Chung toc: Cac nghién ciru duge dong hoc cho thiy AUC va Crmax tang khoang gap 2 lan & nguoi
Chau A (Nhat Ban, Trung Qudc, Philipin, Viét Nam, Han Qudc) so v&i ngudi da Lrang O ngudi
An DP9, AUC va Cuax ting khoang 1,3 1an. Mot phén tich dugc dong hoc theo quéan thé dén cu
n cho thiy khéng c6 su khac biét co ¥ nghia 1am sang vé dugc dong hoc & céc nhom ngudi da tring
va ngudi da den.

Suy than: Trong nghién ctu trén ngudi suy thén ¢ nhiéu mirc dd khac nhau cho thiy rang bénh
than tir nhe dén vira khong anh hudng dén ndng do rosuvastatin hodc chat chuyen héa N-
desmethyl trong huyét tuong. Bénh nhan suy than nang (d6 thanh thai creatinin huyet tuong < 30
mL/phut) ¢6 nong do thuoc trong huyét twong ting cao gip 3 lan va nong d6 chét chuyén hoa N-
desmethyl tang cao gip 9 lan 0 vOi nguoi tinh nguyén khoe manh. Nong do cua rosuvastatin
trong huyét tLrorng & trang théi 6n dinh & nhitng bénh nhan dang thAm phan mau cao hon khoang
50% so v6i nguoi tinh nguyén khoe manh.

Suy gan: Trong nghlen ctru trén nguoi ton thuong gan & n}ueu mirc d6 khéc nhau, khong ¢6 bang
chimng vé tang muc tiép xtic cua rosuvastatin tinh theo nong do va thoi gian ¢ nhimg bénh nhén
co diém s6 Child-Pugh < 7. Tuy nhién, 2 bénh nhan véi diém s6 Child-Pugh la 8 va 9 ¢6 mirc d§
tlep xuc cua rosuvastatin tinh theo nong dd va thoi gian ting 1én tdi thiéu gap 2 l4n so v0'1 nguoi
c6 diém s6 Child-Pugh thap hon. Khong c6 kinh nghiém & nhimg bénh nhan véi diém sb Child-
Pugh > 9. 5
Da hinh kiéu gen: Su phan bd thude e ché HMG — CoA reductase bao gom rosuvastatin lién |
quan dén protein van chuyén OATP1B1 va BCRP. Vi bénh nhén ¢6 da hinh di truyén SLCOIBI |
| (OATP1B1) va hoac ABCG2 (BCRP) c¢6 nguy co ting hap thu rosuvastatin. Da hinh kiéu |
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SLCO1BI ¢.521CC hodc ABCG2 ¢.421AA lam ting hap thu (AUC) so véi kieu SLCO1BI
¢.521TT hoac ABCG2 ¢.421CC. Viéce xéc dinh gen cu thé khong dugc thue hién trén lam sang,
nhung bénh nhén da biét ¢6 kiéu da hinh di truyén nay dugc khuyén cdo sir dung lidu thép
rosuvastatin.

Tre em: Hai nghién ctru dugc dong hoc sur dung rosuvastatin (dang vién nén) trén tré em tang
cholesterol méau gia dinh kiéu di hop tir tir 10 — 17 hodc 6 — 17 tudi (téng 214 bénh nhan) cho
thay su tang hép thu & tré em twong duong hoic thap hon so véi ngudi 1on.

Mirc phoi nhiém cia rosuvastatin dugc du dodn lién quan dén liéu lwong va thoi gian trong
khoang thot gian 2 nam.

An toan tién lAm sang:

Dir liéu tién 1am sang cho théy khong c6 nguy co dic biét nao trén nguoi dua trén cac nghién ciru
thudng quy vé duge 1y an toan, dc tinh thude khi ding lidu lap lai, doc tinh trén gen va kha nang
gay ung thu. Mot nghién ctru trude va sau khi sanh ¢ chudt cho thdy doc tinh trén hé sinh san la
hién nhién tir viée giam kich thude, khdi luong va su séng sot cua chudt con. Nhung tac dong
ndy dugc ghi nhéan & céc liéu doc cho chudt me & lidu cao hon gap nhiéu 1an so voi lidu didu tri.

' Quy cach déng géi: Hop 2 vi, 4 vi x 07 vién nén bao phim.
Hop 3 vi, 6 vi, 10 vi x 10 vién nén bao phim. |
Dicu kién bao quan, han dung, tiéu chuén chit lwong cia thude:
Diéu kién bao quan: Nhiét do dudi 30°C, tranh 4m va anh séng.
Han dung ciia thude: 36 thang ké tir ngay san xuat. Khong ding thude qué thoi han st dung.
Tiéu chuin chit lwong: TCCS.

Tén, dia chi ciia co' s san xuat thubc:
Céng ty CP Duge philm Agimexpharm
é 27 \guy&n m. Hoc, P. M§ Binh, TP. Long Xuyén, An Giang, Viét Nam
Cor 50 san xuds: Chi nhinh Céng ty CP Duygc phim Agimexpharm - Nha miy sin xufit Duge phim Agimexpharm
AGMEXPHARM Puwimg Vi Trong Phyng. Khém Thanh An, P. My Théi, TP. Long Xuyén, An Giang. Viét Nam
WHO-GMP Tel: 0296 3857300  Fax: 0296 3857301

An Giang, ngay .9 thang .9. nam 2022
Tong glam déc
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