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70 HUONG DAN SU DUNG THUOC

ATOVZE 10/10
R Thude ban theo dom
Dé xa tdm tay tré em
Doc kj huwdng dén sir dung trwde khi ding
Théng bdo ngay cho bdc st hodc dwgc st nhitng tdc dung khéng mong mudn gdp phdi khi si dung thudc

A.HUONG DAN SUDUNG THUOC CHO NGUOI
BENH

THANH PHAN, HAM LUQNG CUA THUOC
Atorvastatin calci trihydrat twong duong

ATOTVASIBHIL Soiiiiiiniiiimsismisosiiianssistssadu osnsa 10 mg
EZBHIMIN ..cooceiierisessasmsrissammmsametisiiasasiiamsssnsssbrasbinapisnsnds 10 mg
T I VIR B coprrmemsosmarsarrrepsmeasmssstaspene oap eaghssiaisas 1 vién

(Cellulose vi tinh thé 101, lactose monohydrat, natri
croscarmellose, calci carbonat, hydroxypropylcellulose,
polysorbat 80, magnesi stearat, povidon K30,
hydroxypropylmethylcellulose ~Geps, polyethylen  glycol
6000, talc, titan dioxyd)

MO TA SAN PHAM
Vién nén dai bao phim mau tring, hai mat khum, mdt mit
tron, mdt mét c6 khic vach, canh va thanh vién lanh lin.

QUY CACH PONG GOI
Hép 3 vi x 10 vién.

THUOC DUNG CHO BENH Gi

Giam cholesterol toan phin, giam cholesterol xdu (LDL-C:
Low density lipoprotein cholesterol), giam triglycerid va
ting cholesterol tét (HDL-C: High density lipoprotein
cholesterol). Thubc dung trong trudmg hgp bénh nhén
khéng thé kiém soét cholesterol trong méu bing ché d¢ &n
kiéng va tip luyén. Trong qua trinh sir dung thudc, ngudi
bénh nén két hop ché d¢ &n it cholesterol.

NEN DUNG THUOC NAY NHU THE NAO VA LIEU
LUQNG

Cdch ding:

Ding dwdng udng, nubt ca vién thudc véi mét cbe nude,
khong nén bé, nhai hoic ngdm vién thudc.

C6 thé ubng thudc truéc hodc sau an, nén ubng thude vao
mdt thoi diém nhét dinh trong ngay.

Néu dang dung colestyramin hofic colestipol, nén udng
ATOVZE 10/10 it nhdt 2 gi¥ truée hojc it nhit 4 gidr sau
khi ding céc thuSc nay.

Thudc phai duge dung ding theo hudng din cia bac si.
Liéu lugng:

Liéu ding ATOVZE 10/10 phai tun theo diing chi dinh cua
béc sT.

Chi c6 béac si méi c6 thé quyét dinh viéc diéu chinh lidu
ciing nhur khi nao ngung diing thuéc.

KHI NAO KHONG NEN DUNG THUOC NAY

- Ngudi bénh qua min véi bt cir thanh phdn nao cua
thuéc.

- Bénh gan thé hoat ddng hodc ting transaminase huyét
thanh kéo dai khéng rd nguyén nhén,

- Phuy nir c6 thai hay dang cho con bi.

- Ngudi dang str dung acid fusidic.

- Nguoi co bénh tai mét va dang sir dung fenofibrat.
- Timg bj dau co, yéu co do sir dung cic thubc diéu trj
cholesterol hay diéu trj triglycerid trong mau cao.

TAC DUNG KHONG MONG MUON

Tdc dung phu nhe:

- Nhirc ddu, chéng mit, tim trang phién muén.

- Vién dé v6i tri nh6, nham an.

- Pau lung, dau khdp, dau co nhe.

- Té hodic cam gidc ngira ran.

- Nhjp tim chdm, kho tho.

- Vin dé véi sy cuong duong.

- Ngira, té ¢ tay hodc chén, chudt rit & chén.

- Tiéu chay, tdo bén, bubn ndn, ¢ néng, khé tiéu, xdo tron
vi gidc.

- Mét ngu.

- Triéu chimg cam lanh nhu nghet mili, hét hoi, dau hong.

Tdc dung phu nghiém trong:

- Da phét ban, ban d6 tang 1én ¢6 thé kém theo cac nét tdn
thuong hinh tron.

- Dau bung kéo dai kém theo budn ndn va 6i mira.

- Chay méu hoac bim tim xay ra d& dang hon binh thudmg.

- Dau khdp.

- Vang da, vang mit.

- Nudc tiéu mau ddm.

- Céc vin dé vé hd hip bao gdm khé tha, ho dai ding vas
sét ciing ¢6 thé kém theo tinh trang mét méi hodic giam*
cdn khéng rd nguyén nhén. O%,\

Tdc dung phu rdt nghiém trong cdn phai nhdp vién hay 16i ¥ 3

trung tdm chdm séc y 1€ ngay ldp tirc:

- Pau co va yéu co khdng rd nguyén nhén, déy la téc dung -
phu rit nghiém trong hiém khi xay ra, cé thé tién trién
thanh suy thén.

- Sung mat, mdi, ludi va/hodic cb hong c6 thé gy khé khan .
trong hd hép hogc nuét. H

- Tirc ngue. 4

- Nhirc diu dit dgi dot ngdt, c6 thé kém theo budn non, mdt .
cam gidc, ngira ran trong bat ky phan ndo cua co thé hoic S~
U tai,

- Chay méu mdi, mit, miéng, mili hogc bo phan sinh duc.

Trong qué trinh sir dung thudc c6 thé xudt hién céc téc dung

phu khéc khdng duge dé cip & trén. Néu c6 bét ky thic méc

nao vé céc tac dung phy, hdy tham khao ¥ kién bac st hodc

dugc sf.

NEN TRANH DUNG NHUNG THUOC HOAC THYC
PHAM GI KHI PANG SU DUNG THUOC NAY

Trude khi sir dung ATOVZE 10/10 cén théng bdo véi bac st

néu dang sir dung céc thubc sau, do c6 thé tang nguy co gip

phai cdc vdn dé vé co hoac céc tac dung phu khéc:

- Khing sinh: erythromycin, clarithromycin, rifampicin
hoéc acid fusidic.



- Thudc ha cholesterol hodc triglycerid: colestyramin,
gemfibrozil, fenofibrat, vitamin B3 liéu cao (> 1g/ngay).

- Thubc trc ché protease dung trong diéu tri HIV hogc viém
gan C: fosamprenevir, lopinavir, darunavir, ritonavir,
telaprevir, boceprevir,

- Thudc chéng ndm: ketoconazol, itraconazol.

- Thudc chéng dong kinh: phenytoin.

- Thubc tang cudmg mi&n dich: cyclosporin.

- Thudc diéu trj suy tim: digoxin.

- Thubc diéu trj huyét 4p cao: spironolacton.

- Thudc diéu trj dau that ngyc: diltiazem.

- Céc thudc tranh thai duémg uéng.

- Thubc diéu trj gout: colchicin.

- Thudc chéng déng mau: din xudt coumarin.

- Thudc diéu trj trio nguge va loét da day: thubc khéng
acid va cimetidin.

Tranh uéng nuéc ép budi s lugng lén hodc udng rugu

thudng xuyén trong khi dang ding thudc.

CAN LAM Gi KHI MQT LAN QUEN KHONG DUNG
THUOC

Néu quén khéng ding thudc, ubng thubc ngay khi nhé ra.
Néu gan véi liéu ké tiép hay bo qua lidu da quén va ding
liéu ké tiép theo ké hoach, khéng nén uéng gép d6i liéu.

CAN BAO QUAN THUOC NAY NHU THE NAO

Noi khd, nhiét 6 khéng qua 30°C, tranh 4nh sang.
NHUNG DAU HIEU VA TRIEU CHUNG KHI DUNG
THUOC QUA LIEU

Chura c6 tai liéu vé triéu ching khi dung thubc qua liéu.

CAN PHAI LAM Gi KHI DUNG THUOC QUA LIEU
KHUYEN CAO

Trong trudmg hop qué lidu hodc nghi ngd ding thubc qua
liéu, ngudi bénh cin dén co sd y té gin nhit dé duge diéu
trj va hd trg kip thoi.

NHUNG PIEU CAN THAN TRONG KHI DUNG
THUOC NAY

Ciin théng bdo ngay véi bdc s hay duge si néu nguoi

bénh mdc phdi cdc finh trang sau:

- Pang mang thai hay c6 ké hoach mang thai.

- Dang cho con bu.

Tidc dpng ciia thubc khi ldi xe va vin hanh mdy moc

Pi ¢6 béo cdo vé tac dong cuia thude trén kha ning lai xe va

vén hanh mdy méc. Céan thén trong khi l4i xe hodc vén hinh

may méc nguy hiém.

Trong qud trinh sit dung thudc

- Trénh sir dung ddng thdi céc thube khac duge liét ké &
trén cling nhur céc thudc khong duge liét ké bao gdm ca
vitamin hay thyc phdm bd sung c6 ngudn gbe duge liéu
do c6 thé 1am tang téc dung phu cia ATOVZE 10/10.

- Théan trong khi dung ATOVZE 10/10 trong trudng hop:
Ngudi bj bénh tuyén gidp, déi thao dwdmg, ngudi c6 vdn
dé vé chirc nang gan, than, hé hip, ngudi ¢6 tién sir dau
co do ding céc thube diéu trj lipid méu cao thuge nhom
statin.

- Thong béo cho béc si didu trj khi c6 c4c biéu hi¢n vé dau
co, cing co yéu co.

- Tréanh uéng nhiéu rugu do 'cé thé ting nguy co gip phai
céc vin dé vé gan.

- Tranh uéng qué 1,2 lit nuéc épbudi mdt ngdy do cb thé
ting nguy co xay ra tdc dung phu.

- Ché phim thudc c6 chira ta dugc lactose. Bénh nhén c6

vén dé di truyén hiém gap nhu khéng dung nap galactose,

thiéu hut Lapp lactase hoic kém hdp thu glucose-galactose

khéng nén diing thudc nay.

KHI NAO CAN THAM VAN BAC SI, buQc si

Ngudi bénh sir dung thuéc khéc bao gdm tit ca céc thudc
dugc liét ké & trén va céc thude khong dugec liét ké.
Ngudi bj bénh tuyén gidp, dai théo dudmg, c6 vin dé vé
chirc nang gan, than, hé hdp, ngudi sir dung rugu thudmg
Xuyén.
Ngudi bj dau co, yéu co khéng rd nguyén nhin, mot sé
trudmg hop nghiém trong hiém gép bao gdm tiéu co la ly do
cua suy thén va gdy ra tir vong,.
Ngudi bi dot quy xudt huyét hay dot quy 18 khuyét cin
thong béo cho béc s¥ vi sir dung thudc nay c6 thé 1am tang
nguy co gy djt quy.
Phu nir mang thai hodc c6 ké hoach mang thai.
Phy nir cho con b,
Néu cén thém théng tin
xin héi y kién bde si hodc dwge si.

HAN DUNG CUA THUOC:
24 thang ké tir ngay san xuét

SAN XUAT TAL:

TRACH Nl v TRON VEN
CONG TY CO PHAN DUQC PHAM SAVI
(SaWipharm ] S.C)
L6 Z.01-02-03a Khu Céng nghiép trong Khu Ché xudt Tan
Thudn, Phudng Tén Thuin Péng, Qudn 7, Thanh phé Hd
Chi Minh.
Dién thoai: (84.28) 37700142-143-144
Fax: (84.28) 37700145

NGAY XEM XET SUA POI, CAP NHAT LAI NOI
DUNG HUONG DAN SU DUNG THUOC:



B. HUONG DAN SU DUNG THUOC CHO CAN BO Y
TE

DUQC LYC HQC

Ma ATC: C10BAOS.

Nhém duge ly: Thude ha lipid mau.

Cholesterol trong huyét twong ¢6 ngudn géc tir sy hép thu
qua dudng rudt va tdng hop ndi sinh. ATOVZE 10/10 la
thudc phbi hop hai chit atorvastatin va ezetimib c6 téc dung
lam giam cholesterol huyét tuong bing co ché kép: vira irc
ché sy hdp thu cholesterol & ruft, vira tc ché téng hop
cholesterol ndi sinh.

Atorvastatin: La mdt chét ha lipid tdng hop, trc ché HMG-
CoA reductase, ddy 12 enzym xiic tic sy bién ddi HMG-
CoA thanh acid mevalonic, l1a mét tién chét cia cholesterol.
Uc ché HMG-CoA reductase 1am giam tdng hop cholesterol
& gan va lam giam ndng do cholesterol trong té bao.
Ezetimib: Khu trii tai bd ban chai thanh rudt non va trc ché
hép thu cholesterol tai rudt, cdc phén tr muc tiéu cla
ezetimib chinh 13 chét vén chuyén sterol, Niemann-Pick C1-
Like 1 (NPCILI), phén tir niy tham gia vao qua trinh hdp
thu cholesterol tai ru¢t. Trong nghién ciru ldm sang kéo dai
2 tudn trén 18 bénh nhén cholesterol mau cao, ezetimib (¢
ché 54% cholesterol hép thu trong ruft so véi gia dugc.

DUQC PONG HQC

< Atorvastatin

Hdp thu: Atorvastatin hdp thu nhanh sau khi uéng, ndng d6
t6i da trong huyét twong dat dugc sau khoang 1-2 giv. Mirc
d9 hap thu atorvastatin ting twong (g v6i liéu ding.

Phdn bé: Chui yéu phén bd vao gan, thé tich phan b trung
binh cua atorvastatin |a khoang 400 lit. Trén 98%
atorvastatin gén két v6i protein huyét twong. Ty 1¢ hdng
cAwhuyét twong khodng 0,25 cho thiy thudc it thdm vao
hdng ciu.

Chuyén héa: Pugc chuyén héa rong rdi thanh cac din xudt
ortho-, parahydroxy- va nhiéu san phim oxy héa. In vitro,
su rc ché HMG-CoA reductase bai céc chét chuyén héa
ortho- va parahydroxy- tuong duong véi atorvastatin.
Khoang 70% hoat déng trc ché HMG-CoA reductase trong
hé tudn hoan 12 do cdc chit chuyén héa c6 hoat tinh. Cac
nghién ciruin vitro ching minh tdm quan trong cia
cytochrom P450 3A4 trong qui trinh chuyén héa
atorvastatin, do ting ndng do huyét twong cia atorvastatin &
ngudi sau khi dung cing lic véi erythromycin 12 chit irc
ché enzym ndy.

Thdi trie: Atorvastatin va chit chuyén héa ciia n6 duge thai
trir chii yéu vao mat sau qué trinh chuyén héa qua gan
va/hodc ngoai gan. Tuy nhién, thude khoéng di qua chu trinh
gan rudt. Nira doi thai trir trong huyét twong cia
atorvastatin ¢ ngudi khoang 14 gid, nhung nira doi thai trir
clia hoat dong (rc ché HMG-CoA reductase khoang tir 20-30
gidr do cdc chét chuyén hod chinh ciia atorvastatin. Dudi 2%
atorvastatin uéng vao dugc tim thdy trong nudc tiéu.

%  Ezetimib

Hdp thu: Ezetimib dugc hdp thu nhanh sau khi udng va két
hop thanh dang ezetimib-glucuronid. Néng d i da trong
huyét trong dat dugc sau khoang 1-2 gids khi ubng ddi véi
ezetimib-glucuronid va khoang 4-12 gid sau khi udng dbi
v&i ezetimib.

Phdn bé: Khoang 90% ezetimib va ezetimib-glucuronid gn
két véi protein huyét twong.

Chuyén héa va thdi trir: Ezetimib dugc chuyén héa chi yéu
& rudt non va gan thong qua sy két hop glucuronid (chuyén
héa phase II). Ezetimib va ezetimib-glucuronid 13 hai dang
chuyén héa chu yéu cua thubc duge tim thdy trong huyét
twong. Lén lugt 12 10-20% va 80-90% trong tdng sb thudc
trong huyét tuong, ca ezetimib va ezetimib-glucuronid dugc
thai trir chdm khéi huyét twong théng qua chu ky gan rudt.
Nia doi thai trir trong huyét tuong cua ezetimib va
ezetimib-glucuronid 12 khoing 22 gi&. Sau khi ubng '“C-
ezetimib véi lidu 20 mg, khodng 93% ezetimib c6 trong
huyét tuong. Sau 48 gid, khong con tim thdy thuéc trong
huyét tuong.

Dugc djng hoc cia nhitng trieong hop dic bigt

Ngwdi cao tubi

Nong dd ezetimib trong huyét tvong & ngudi cao tudi (> 65
tudi) cao hon 2 I4n so vé&i ngudi tré (18-45 tudi). Néng do
atorvastatin trong huyét tvong & ngudi cao tudi cao hon
ngudi tré 12 40% dbi véi ndng do t6i da trong huyét tuong
va 30% vai gid trj dién tich dudi dudmg cong (AUC: Area
under the curve).

Suy gan

Sau mét lidu duy nhét 10 mg ezetimib, gia tri AUC cia
ezetimib toan phan ting khodng 1,7 l4n & bénh nhén suy
gan nhe (diém Child Pugh 5 hodc 6) so v&i ngudi khoe
manh. Trong mdt nghién ctru da liéu kéo dai 14 ngay véi
lifu 10 mg/ngdy) & nhimg bénh nhdn suy gan vira (diém
Child Pugh tir 7 dén 9), gia tri AUC ciia ezetimib toan phin
ting khoang 4 I4n vao ngdy 1 va ngay 14 so véi ngudi khoe
manh.

Néng d¢ trong huyét tuong cuia atorvastatin ting dang ké &
ngudi suy gan man tinh do rugu.

Suy thdn

Sau mét liéu duy nhét 10 mg ezetimib & nhimg bénh nhén
suy thdn n@ng (dd thanh thai < 3mlphat/1,73m?), gia trj
AUC cua ezetimib toan phdn tang khoang 1,5 lan so véi
nguoi khoe manh. Két qua nay khéng cé y nghia trén 1im
sang.

Bénh nhén bj suy than khéng anh huémg t&i ndng do
atorvastatin trong huyét tuong va téc dung giam cholesterol.
Gidi tinh

Néng d9 trong huyét trong cia ezetimib va atorvastatin &
nir giéi cao hon mdt chat (khoang 20%) so véi nam gidi.
Téc dung giam cholesterol mau gitra nam gidi va nir gidi
khi diing ezetimib va atorvastatin 1a tvong dwong nhau.

Tre em

Chua c6 nghién ctru vé duge ddng hoc cuia thube & tré em

CHI PINH PIEU TR]

- Tang cholesterol mau nguyén phét: Giam cholesterol toan
phén, giam lipoprotein ty trong thip (LDL-C: Low density
lipoprotein cholesterol), giam lipoprotein ty trong khdng
cao (non-HDL-C: nmon high density lipoprotein
cholesterol), giam apolipoprotein B, giam triglycerid, va
dé tang lipoprotein ty trong cao (HDL-C: High density
lipoprotein cholesterof) & bénh nhin cd ting cholesterol
mau nguyén phat (dj hop tir c6 tinh chét gia dinh va khong
¢6 tinh chét gia dinh) ho#c tang lipid mau hdn hop.
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- Ting cholesterol méu ddng hgp tir gia dinh (HoFH:
homozygous  familial  hypercholesterolemia):  Giam
cholesterol toan phdn va LDL-C & bénh nhan c6 HoFH.
Sir dyng bd trg cho c4c phuong phap diéu trj giam lipid
mau khac.

LIEU LUQNG VA CACH DUNG

Cdch dung:

Diing dudng udng, nudt ca vién thudc, khong nén bé, ngim

hodc nhai vién thudc.

C6 thé udng thudc trude hodc sau an, nén udng thude vao mot

thdi diém nhét dinh trong ngay.

Néu dang dung colestyramin hodc colestipol nén uéng

ATOVZE 10/10 it nhét 2 gi¢ truée hodc it nhét 4 gio sau

khi diing céc thudc nay.

Liéu hegng:

-Liu khéi ddu: Lidu khoi ddu thong thudmg cua vién phéi
hgp atorvastatin/ezetimib (ATOVZE) théng thudng la
10/10 mg/ngdy (1 vién ATOVZE 10/10) hofic 20/10
mg/ngdy (*). Trong trudng hop cén giam > 55% lugng
LDL-C trong mau, liéu khai dau 12 40/10 mg/ngay (*).

-Bénh nhan ting cholesterol mau ddng hop tir gia dinh:
Liéu ATOVZE la 40/10 mg/ngay (*) hoc 80/10 mg/ngay
(*)

Sau khoang 2 tuin diéu trj cdn kiém tra lai ndng do lipid

trong méau dé diéu chinh liéu ATOVZE cho phi hgp.

Cic déi twgng dgc bigt:

Nguoi cao tuéi: Liu dang nhu ngudi tré tudi khoe manh,

Tré em: Chua c6 nghién ciru danh gia d¢ an toan va hiéu

qué cta thubc dung cho tré em.

Suy thdn: Bénh nhén suy thin khéng cin diéu chinh liéu

ATOVZE, nhung suy thin c¢6 kha ning tdng nguy co gip

phai cac vin @& bénh co nén phai theo ddi anh hudng cua

thudc trén co.

(*): St dung ché phdm ATOVZE c6 ham heong phit hop.

CHONG CHI P|NH

- Nguoi bénh qua min véi bit cir thanh phidn ndo cua
thudc.

- Bénh gan thé hoat dong hodc tdng transaminase huyél
thanh kéo dai khéng rd nguyén nhén.

- Phuy nif c6 thai hay dang cho con bu.

- Ngudi dang sir dung acid fusidic.

- Ngudi ¢6 bénh tai mét va dang sir dung fenofibrat,

- Timg bj dau co, yéu co do sir dung céc thubc diéu trj
cholesterol hay diéu trj triglycerid trong m4u cao.

CANH BAO VA THAN TRQNG KHI SU DUNG

Trong qud trinh sir dung thudc

- Thudc c6 nguy co gdy ra cdc phan (mg c6 hai ddi véi hé
co nhu teo o, viém co, dic biét d6i véi cac bénh nhén cb
yéu t6 nguy co nhu bénh nhén cao tudi, bénh nhin bj
bénh thiéu nang tuyén gidp khong dugc kiém sodt, bénh
nhén bj bénh thdn. Can theo dai chit ch& cic phan mg c6
hai trong qué trinh diing thubc.

- C6 bio cdo vé mdt s6 truomg hop bj globin co niéu kich
phat, yéu co.

- Cén nhic theo doi creatin kinase (CK) trong trudng hop:

* Truée khi diéu tri: Xét nghiém CK nén dugc tién

hanh trong nhing trudmg hop: suy giam chic ning thén,

nhugc gidp, tién sir ban than hoic tién sir gia dinh mic
bénh co di truyén, tién sir bj bénh co do sir dung statin
hogc fibrat tru¢c d6, tién sir bénh gan vi/hosic udng nhiéu
ruou, bénh nhan cao tudi (> 70 téi) c6 nhimg yéu tb
nguy co bj tiéu co van, kha ning xdy ra tuong tac thubc
va mot s dbi tuong bénh nhédn dic biét. Trong nhimg
trudmg hop ndy nén cin nhic lgi ich/nguy ¢ova theo ddi
bénh nhan trén 1dm sang khi diéu trj bing statin. Néu két
qua xét nghigm CK > 5 1dn gi6i han trén ciia mic binh
thudng, khéng nén bit diu diéu trj bing statin.

* Trong qua trinh diéu trj bing atorvastatin, bénh nhéan
cin théng béo khi c6 cac biéu hién vé co nhu dau co,
cimg co, yéu co... Khi cé céc biéu hién nay, bénh nhén
cén lam xét nghiém CK dé c6 céc bién phap can thiép
phti hop.

- Trong thir nghiém lim sang cho thdy, mét sé bénh nhén
dung thubc tang rd rét transaminase huyét thanh (>3 lan
gi6i han binh thudng). Vi vay cin tién hanh xét nghiém
chirc ning gan truée khi diéu trj va 1am lai néu c6 céc
biéu hién ggi y c6 tén thuong gan. Cén sir dung thuéc
théin trong & ngudi bénh uéng nhiéu rugu vahodc c6 tién
str bénh gan.

- Nguy co clia bénh co trong qua trinh diéu trj atorvastatin
s& ting lén khi diing ddng thai véi, gemfibrozil, céc thude
ha cholesterol méu nhém fibrat khac, niacin liéu cao (>
1g/ngay), colchicin.

- Theo ddi bénh nhan trong qua trinh ding thudc. Néu thiy
c6 cac triéu chirng nhu mét moi, yéu co, nén ngung sur
dung thubc.

- Ché phﬁm thubc c6 chira ta duogc lactose. Bénh nhén co
vén dé di truyén hiém gip nhu khéng dung nap galactose,
thiéu hut Lapp lactase hofic kém hdp thu glucose-
galactose khong nén diing thude nay.

St dung cho phu ni¢ ¢é thai va cho con bi

Phu nit c6 thai

ATOVZE 10/10 chéng chi dinh déi véi phu nir c6 thai.

Cholesterol va triglycerid c6 thé ting trong thai ky, céc

thudc ha lipid méau khdng c6 tac dung trong truéng hop

nay, cholesterol va cac din chit ciia cholesterol cén thiét
cho sy phat trién binh thudng cia thai nhi. Tuy nhién

chua c6 nghién ciru ddy du vé sir dung ATOVZE 10/10

trong thdi ky mang thai, dd ¢6 bao cdo vé dj tit bim

sinh, say thai khi sir dung cac statin khéc. Nging sir

dung ATOVZE 10/10 ngay néu phét hién c6 thai. Nguoi

trong d9 tudi sinh dé chi sir dung ATOVZE 10/10 trong

trurong hop khé thu thai hodc sau khi da dugc thong béo

diy du vé nguy co gdy djc cua thubc dbi véi thai nhi.
Phu nit cho con bu

Chua biét thubc c6 dugc bai tiét vao sita me hay khéng,

do c6 thé xay ra cic tic dung phu c6 hai véi tré, ngudi

dang cho con bl khéng nén khong sir dung ATOVZE

10/10.

Tdc dpng ciia thubc khi ldi xe va vin hanh mdy mdc

P c6 béo cdo vé téc dong cia thude trén kha ning lai xe va

vén hanh may méc. Cin than trong khi l4i xe hodc van hanh

méy méc nguy hiém.

TUONG TAC CUA THUOC VOI CAC THUOC KHAC
VA CAC LOAI TUONG TAC KHAC
Cdc thude e ché cytochrom P450 344



Erythromycin/clarithromycin: Sir dyng déng thdi véi
erythromycin hofc clarithromycin din dén tang ndng d¢
atorvastatin trong huyét tuong. Bénh nhén ding
clarithromycin thi lifu ATOVZE khong duge vugt qua
20/10 mg/ngay.

Thudc izc ché protease khdng HIV va HCV:

* Két hop tipranavir + ritonavir hoic telaprevir: Trédnh
sir dung atorvastatin.

* Két hop lopinavir + ritonavir: Sir dung thédn trong va
néu cén thiét nén dung liéu atorvastatin thép nhét.

* Két hgp darunavir + ritonavir; fosamprenavir +
ritonavir; saquinavir + ritonavir; fosamprenavir: Ding
khong qué 20 mg atorvastatin/ngay.

* Nelfinavir: Dung khong quéa 40 mg atorvastatin/ngay
Itraconazol: Sir dyng ddng théi atorvastatin liéu tir 20-40
mg va itraconazol 200 mg, lam ting gid trj AUC cua
atorvastatin. Ding itraconazol thi liéu ATOVZE khéng
duge vt qua 20/10 mg
Diltiazem hydroclorid: Sir dung ddng thoi atorvastatin 40
mg va diltiazem 240 mg, lam ting néng d cla atorvastatin
trong huyét twong.

Cdc thudc cam ting cytochrom P450 344

Atorvastatin dugc chuyén héa bai cytochrom P450 3A4.

Dung dbng thdi atorvastatin véi thubc gdy cim ing

cytochrom P450 3A4 (vi dy: efavirenz, rifampicin,

phenytoin) c¢6 thé din dén viéc giam ndng 46 cua
atorvastatin trong huyét twong.

Thuéc khdng acid

Thube khéng acid giam ty 1¢ hép thu cia ezetimib nhung

khéng énh hudng dén sinh kha dung cua ezetimib.

Sir dung atorvastatin ddng thi véi cac hdn dich khang acid

c¢6 chira ion magnesi vd nhom, ndng d¢ cua atorvastatin

trong huyét trong bj giam khoang 35%. Tuy nhién tic dung

giam LDL-C khéng thay di.

Cdc fibrat

Fibrat c6 thé lam ting sy bai tiét cholesterol vao mét, din

dén soi mat. Trong mot nghién ciru tién 14m sang & cho,

ezetimib lam ting cholesterol trong ti mét. Khong nén cho
bénh nhén sir dung ddng thai ATOVZE 10/10 véi fenofibrat

vi ¢6 thé tang nguy co bénh co. Khéong nén sir dung dong

thdi ATOVZE 10/10 vé6i gemfibrozil do c6 thé 1am ting

ndng do ezetimib khoang 1,7 lan.

Nhuea gtfn acid mdt

Sir dung ddng thoi véi cac nhya gén acid mét c6 thé lam

giam rd rét sinh kha dung cua atorvastatin, vi vdy thoi gian

ding hai thudc nay phai cich xa nhau.

- Colestipol: Khi dung colestipol cing vé&i atorvastatin,
ndng d6 ciia atorvastatin trong huyét twong bj giam
khoang 25%. Tuy nhién, khi ding déng thdi atorvastatin
va colestipol thi tic dung ha LDL-C tang lén so v6i khi
diing mét loai thudc riéng ré.

- Colestyramin: Lam giam gia tri AUC cua ezetimib toan
phin (ezetimib va ezetimib-glucuronid) khoang 55%.

Thuée chong déng mdu

Trong 1 nghién ciru & 12 ngudi tré tudi khée manh, ding

dbng thoi véi ezetimib 10 mg/ngdy khong anh hudng déng

ké dén sinh khd dung coa warfarin va thdi gian
prothrombin, Nhung d3 c6 béo céo vé ting ti sb binh
thudng héa qubc té (INR: International Normalized Ratio)

& bénh nhidn bd sung ezetimib vao trj liéu warfarin hodc

fluindion. Da phin nhimg bénh nhan nay ciing ding céc
thubc khéc. Bénh nhén sir dung ATOVZE 10/10 véi céc
thuéc chéng dong méu thi cdn theo ddi thoi gian
prothrombin va chi sé binh thudng héa quéc té.

Acid fusidic

Nguy co gdy ra bénh vé co bao gdm cé tiéu ¢o van c6 thé
ting 1én khi sir dung déng théi véi acid fusidic. Ndng d¢
trong huyét tuong ctia ca hai thuéc déu tang.

Colchicin

ba c6 trudmg hop bdo cdo sau khi sir dung phdi hop
atorvastatin véi colchicin c6 thé gy ra céc bénh 1y vé co.
Niacin

Str dung ddng thdi v6i niacin lidu cao (> 1g/ngdy) c6 thé
ting nguy co anh hudng trén co xuong, nén xem xét giam
liu atorvastatin.

Digoxin

Diing ddng thoi digoxin v6i atorvastatin c6 thé lam ting
n&ng'dé trong huyét tuong cuia digoxin 1én khoang 20%.
Thudc ikc ché vdn chuyén

Diing ddng thoi atorvastatin 10 mg va cyclosporin 5,2 mg/
kg/ngdy lam ting déng ké gi4 tri AUC cua atorvastatin. Do
d6 can tranh phdi hop hai thudc trén lam sang.

Thudc tranh thai duéng ubng )
Diing ddng thdi v6i thubc ngira thai dutmg udng c6 chira
norethindron va ethinyl estradiol lam ting gid tri AUC cua
norethindron va ethinyl estradiol khoang 30% va 20%. Nén
cdn nhéc vé sy ting nay khi chon lya thudc trénh thai dudng
udng cho phu nir dang sir dung thudc c6 chira atorvastatin.
Nudc ép budi

Nuée budi c6 chira mdt hojic nhiéu thanh phan irc ché
cytochrom P450 3A4 va c6 thé lam tang ndng do cia
atorvastatin trong huyét twong, dic biét & nhitng ngudi u(‘;\
nudéc ép budi qua mic (> 1,2 livngay). O\
Rugu "
Ngudi udng rugu hiang ngay khi dang sir dung ATOV
10/10 ¢6 thé tang nguy co glp phai cic vén dé lién quan
bénh gan. -

TAC DUNG KHONG MONG MUON

Pi danh gia tinh an toan khi két hop ezetimib va
atorvastatin & hon 2.400 bénh nhén trong 7 thir nghiém lam
sang. Nhin chung ezetimib va atorvastatin dugc dung nap
tht.

Thwong gdp, ADR > 1/100

Hé tiéu héa: fa chay, tdo bén, ddy hoi, dau byung va bydn
nén, gip & khoang 5% bénh nhén.

Thin kinh trung vong: Dau ddu (4-9%), chéng mit (3-5%
nhin mé (1-2%), mit ngu, suy nhuge.

R&i loan chuyén héa va dinh dudng: Tang kali méu
Thén kinh - co va xuong: Pau co, dau khép, yéu co
Gan: Céc két qua thir nghiém chirc nang gan tang hon 3 lan
gidi han trén cua binh thudng, & 2% ngudi bénh, nhung
phén 16n 1a khéng c6 triéu chimg va héi phuc khi ngimg
thubc.

Nhiém tring va ky sinh tring: Viém phé quan, viém xoang.
It gap, 1/1000 < ADR < 1/100

Thén kinh - co va xuong: Bénh co két hop yéu co va tang
ham lugng creatin phosphokinase huyét tuong.

Da: Ban da.

Hb6 hép: Viém miii, viém xoang, viém hong, ho, khé thé.
Nhiém triing va ky sinh tring: Cm.

R&i loan tim than: TrAm cam, mét ngu.

J



R&i loan hé than kinh: Chéng mat, nhirc dau, loan vi gic, dj

cam.

Tim mach: Nhjp xoang nhanh.

Hiém gdp, ADR < 1/1000

Thin kinh trung wong: Giam tri nhd, hay quén, mét tri nhé,

1 14n, hdi phuc khi ngung thudc.

Thén kinh - co va xuong: Viém co, tiéu co vén, din dén suy

thdn cép thir phat do myoglobin nigu.

Noi tiét: Tang HbA, va ndng d§ glucose huyét thanh lic

d6i. C6 tang nguy co phét trién d4i thio dudmg.

Cdc bdo cdo vé tdc dung phu khdc:

Mau va hé bach huyét réi loan: Giam tiéu cdu.

Hé thin kinh: Bénh 1y thdn kinh ngoai bién.

Ri loan tiéu héa: Viém tuy.

Da vid mé duéi da: Phi mach, phat ban béng nuéc, hdng

ban da dang, h§i chirng Stevens-Johnson va hoai tir biéu bi,

ndi mé day.

Réi loan hé théng mién dich: Séc phan vé, phan (mg qua

mén.

Réi loan gan m4t: Viém gan, soi mat, viém ti mét, suy gan,

Huéng dén céch xir tri ADR

- Viém tyy: Ngung diing thudc.

- Cac thay ddi ndng do enzym gan trong huyét thanh thudng
xay ra ¢ nhimg théng ddu diéu trj bing statin. Ngudi bénh
nio c6 ndng 8 transaminase huyét thanh cao phai theo ddi
xét nghiém chirc ning gan I4n thir hai dé x4c nhén két qua
va theo ddi diéu trj cho t6i khi cdc bét thuomg trér vé binh
thudmg. Néu néng d6 transaminase huyét thanh AST hoiic
ALT (GOT hodc GPT) dai ding 1én qué 3 1in gi6i han trén
ctia binh thudmg thi phai ngung diéu trj bing statin.

- Phai khuyén ngudi bénh ding statin bdo cdo ngay bt ky
biéu hién nao nhu dau co khéng rd Iy do, nhay cam dau va

cuC TRUONG
> TRUGNG PHONG

._;‘lﬁ;t‘.ﬂ/g” Thi Thu %ﬁu’y

yéu co, dic bigt néu kém theo khé chju hogc sét. Phai
ngung liéu phap statin néu ndng do CPK tang rd rét, cao
hon 10 14n gi6i han trén cua binh thudmg va néu chin doan
ho#c nghi ngd la bénh co.

QUA LIEU VA CACH XU TRi

- Chua c6 cach xir tri dac hiéu khi bj qua Tiéu ATOVZE
10/10, trong trudng hop qua liéu bénh nhan nén dugc hd
trg diéu trj triéu chimg. Bénh nhén c6 ddu hiéu qué liéu
nén dugc theo ddi creatinin huyét thanh, ure nitrogen
trong méu, myoglobin nuéc tidu va 1am cac xét nghiém
déanh gia chirc ning gan.

- Mot sbd nghién ciru ldm sang dugc thuc hign & 15 ngudi
khoe manh sir dung ezetimib véi liéu 50 mg/ngay kéo
dai 14 ngay va m{t nghién ctru khéc thuc hién & 18 bénh
nhan cholesterol méu cao véi liéu ezetimib 40 mg/ngay
kéo dai 56 ngay. Két qua cho thiy ezetimib dung nap
tét.

- Trong trudng hop qua liéu atorvastatin c6 thé sir dung
than hoat tinh trong vong 1 gi& khi xay ra qué liéu. Bénh
nhdn khéng hoan toan tinh tdo cé thé dung than hoat
tinh théng qua éng x6ng bing dudng mii. Ngudi bj tiéu
co van nén dung mudi 0,9% dé duy tri lugng nude tiéu
tir 2-3 ml/kg/giv. Thuéc lgi tiéu cung ¢6 thé duge sir
dung néu cin dé duy tri lugng nudc tiéu. Do atorvastatin
lién két manh véi protein huyét twong nén thim téch
mau khéng cé hiéu qua.

Tp. H6 Chi Minh, ngay Z€ théng ¢/ nam 20/f
; KT Tong Glam Pic




