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Vién nén bao phim

DE XA TAM TAY TRE EM.
POC KY HUONG DAN SU DUNG TRUOC KHI DUNG.

THANH PHAN: Cho | vién nén bao phim

Thanh phcfn hoat chdt: Rosuvastatin (dudi dang Rosuvastatin calcium) 5 mg

Thanh phdn td duoc: Microcrystalline cellulose 101, lactose monohydrate, anhydrous calcium
hydrogen phosphate, croscarmellose sodium, magnesium stearate, colloidal anhydrous silica,
hydroxypropyl methylcellulose 6¢Ps, polyethylene glycol 400, talc, titanium dioxide, quinoline yellow
lake, red iron oxide, erythrosine lake.

DANG BAO CHE: Vién nén bao phim (Vién nén tron bao phim, mau héng, hai mat tron).

CHI PINH
Tang cholesterol mdu nguyén phat (loai Ha ké ca tang cholesterol mau gia dinh kiéu di hop tir) hode
r6i loan lipid mau hén hop (loai 1Ib): La mot liéu phap hd trg cho ché do an kiéng khi bénh nhan

khéng dép (mg ddy du véi ché do an kiéng va cac ligu phap khong diing thude khac (nhu tap thé duc,
giam cén).

Roi loan beta lipoprotein méu nguyén phat (tang lipoprotein mdu type IIT): Thude dugc chi dinh nhu la
mot ligu phép bd trg cho ché do an kiéng trong diéu tri bénh nhéan cé réi loan beta lipoprotein mau
nguyeén phat (tdng lipoprotein mau type III).

Thuée dugce chi dinh nhu liéu phap diéu trj bd trg cho ché d¢ an kiéng & nhirng bénh nhin ngudi 16m cé
tang triglyceride.

Bénh nhi tie 7 dén 17 tuéi va nguoi lén bi tiing cholesterol mdu gia dinh kiéu dong hop tir: Ding hé tro

cho ché d¢ an kiéng v cac bién phap diéu tri giam lipid khac (nhu gan tich LDL mau) hodc khi cic
liéu phap nay khéng thich hop.

Bénh nhi tir 8 dén 17 tudi bj ting cholesterol mdu gia dinh kiéu dj hop tir (HeFH): Hb trg ché dé an
kiéng nhim lam gidm luong cholesterol toan phin, LDL-cholesterol va ApoB trén tré em va thanh
thiéu nién 8 dén 17 tdi bi tang cholesterol mau gia dinh kiéu di hop tr néu nhimg yéu 14 sau vin con
tOn tai sau khi diéu tri bing ché d¢ an kiéng: LDL-C > 190 mg/dL hay > 160 mg/dL va c6 tién sir gia
dinh mic bénh tim mach sém hodc c6 2 hay nhiéu hon yéu t nguy co vé bénh tim mach.

Thude duge chi dinh nhu liéu phap diéu tri bé trg cho ché d¢ an kiéng nhim lam cham tién trién cia
bénh xo vita déng mach & bénh nhan ngudi 1ém nhu 1A mét phin cia chién luge diéu tri nhim glam
cholesterol toan phan va LDL-C dé dat c4c mirc myc tiéu.
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Phong ngica bénh tim mach nguyén phat

O nhiing ca thé khéng c6 bang chimg lam sang vé bénh mach vanh nhung c¢6 nguy co bénh tim mach
nhu 12 > 50 tudi & nam gi6i, > 60 tudi & nit gidi, hsCRP > 2mg/L va c6 thém it nhit 1 yéu té nguy co
bénh tim mach nhu 1 ting huyét ap, HDL-C thdp, hit thudc hodc c6 tién sir gia dinh vé bénh mach
vanh sém, thudc duge chi dinh:

- Giam nguy co dot quy.

- Giam nguy co nhdi miu co tim.

- Giam nguy co thu thuat tai tudi mau mach vanh.

Gi6i han diéu tri: Thudc chwa duge nghién ciru trén bénh nhan réi loan lipid mau type I va type V theo
phan loai ctia Fredrickson.

LIEU DUNG VA CACH DUNG

Trudc khi bit dau diéu tri, bénh nhéan phai theo ché d6 an kiéng chudn giam cholesterol va tiép tuc duy
tri ché d9 nay trong sudt thoi gian diéu tri. Sir dung céc Huéng Din Ddng Thudn hién nay vé didu tri
r6i loan lipid dé diéu chinh liéu rosuvastatin cho timg bénh nhan theo muyc tiéu diéu tri va dép (mg cua
bénh nhén.

Liéu diing

Diéu tri ting cholesterol mau

Liéu khéi du khuyén céo la 5 mg hodc 10 mg, ubng ngay 1 1in cho c& bénh nhan chua timg ding
thudc nhom statin va bénh nhan chuyén tir ding thude tic ché HMG-CoA reductase khdc sang ding
rosuvastatin. Viéc chon lua liéu khoi ddu nén luu ¥ dén mirc cholesterol ciia timg bénh nhan, nguy co
tim mach sau nay ciing nhu kha niing xay ra cac tac dung khong mong mudn. Hiéu chinh lidu dén liéu
ké tiép c6 thé thuc hién sau 4 tuan néu cin thiét. Vi tin suét tic dung khéng mong mudn ting khi ding
liéu 40 mg so vdi céc liéu thip hon, viéc chudn liéu l1an cubi dén 40 mg chi nén dugc xem xét cho céc
bénh nhén ting cholesterol méu ning ¢ nguy co' cao vé bénh tim mach (déc biét la cac bénh nhén tang
cholesterol mau gia dinh), ma khéng dat dugc muyc tiéu diéu trj & lidu 20 mg va cac bénh nhin nay can
phai dugc theo doi thuong xuyén. Cén c6 sur theo ddi chat ché ciia bac sT chuyén khoa khi bt déu ding
liéu 40 mg.

Dir phong bién ¢6 tim mach

Trong céc nghién ciru gidm nguy co bién ¢6 tim mach, lidu ding 12 20 mg mdi ngay.

Tré em

Tang cholesterol mau gia dinh kiéu di hgp tir: Khoang liéu khuyén cdo 14 5-10 mg/ngay dudng udng
trén bénh nhan 8 dén < 10 tudi, lidu 5-20 mg/ngay trén bénh nhan tir 10 dén 17 tuéi.

Tang cholesterol mau gia dinh kiéu dong hop tie: Liéu khuyén céo 1a 20 mg/ngay dudmg ubng trén
bénh nhi tir 7 dén 17 tudi.

Nguwdi cao tudi

Nén bit ddu véi lidu 5 mg/ngay & ngudi hon 70 tudi. Khong cin didu chinh lidu do tudi tic,

Bénh nhén suy thin

Khéng can diéu chinh liéu & cdc bénh nhén suy thin tir nhe dén trung binh. Liéu khoi diu khuyén cdo
cho bénh nhén suy than trung binh (d9 thanh thai creatinine < 60 ml/min) la 5 mg. Liéu 40 mg duge
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chéng chi dinh & bénh nhén suy thin trung binh. Chéng chi dinh diing rosuvastatin cho bénh nhén suy
than nang.

Bénh nhén suy gan

Mirc do tiép xic voi rosuvastatin tinh theo ndng do va thoi gian khong ting ¢ nhitng bénh nhan cé
diém s6 Child-Pugh < 7. Tuy nhién mirc dd tiép xtic vé6i thude tang 1én da duoc ghi nhin & nhitng bénh
nhén cé diém s Child-Pugh 8 va 9. O nhitng bénh nhén nay nén xem xét dén viéc déanh gia chic ning
thdn. Chua cé kinh nghiém trén céc bénh nhén c¢é diém sd Child-Pugh trén 9. Chdng chi dinh ding
rosuvastatin cho céc bénh nhan mac bénh gan tién trién.

Bénh nhin Chéiu A

O bénh nhén Chau A, cén nhic khoi dau véi rosuvastatin 5 mg/lan/ngay do gia ting néng do
rosuvastatin huyét tuong. Luu ¥ dén viéc ting muc do tiép xtc voi thudc & bénh nhan Chau A khi
khéng kiém soat du véi lidu trén 20 mg/ngay.

Chéng chi dinh liéu 40 mg & cac bénh nhén nay.

Sir dung trong diéu tri phdi hgp thude

Rosuvastatin la co chat clia nhiéu loai protein van chuyén khac nhau (nhu OATP1B1 va BCRP). Nguy
co bénh co (bao gdém tiéu co van) ting 1én khi rosuvastatin duoc diing déng théi véi mot sb thude cé
thé lam tang ndng dd rosuvastatin trong huyét twong do tuong téc véi céc protein vén chuyén nay (nhu
cyclosporine va mdt so chat (rc ché protease bao gdbm phdi hop atazanavir va ritonavir, lopinavir
v/hoic tipranavir). Bét cir khi nao co thé, can nhéc str dung céc thude thay thé, va tam thoi ngung diéu
tri rosuvastatin néu cin. Trong nhitg truomg hop khong thé tranh khoi viée sur dung dong thoi cac
thude nay véi rosuvastatin, nén can thin can nhéc loi ich va nguy co cia viée didu tri déng thi va diéu
chinh liéu rosuvastatin. Liéu rosuvastatin khéng vurot qua 10 mg 1 lan/ngay khi phdi hop céc thude
atazanavir, atazanavir + ritonavir va lopinavir + ritonavir.

Cdch diung
Thude c6 thé ding bét ctr luc ndo trong ngay, trong hodc xa bira &n.

CHONG CHI PINH

Thuée chéng chi dinh trong truong hop:

- Bénh nhan qua mén véi rosuvastatin hay bét ky thanh phan nao ciia thue.

- Bénh nhin mic bénh gan tién trién ké ca ting transaminase huyét thanh kéo dai va khong rd nguyén
nhan va khi néng dd transaminase huyét thanh tang hon 3 14n gidi han trén cla mdc binh thuong
(ULN).

- Bénh nhén suy thdn ning (dé thanh thai creatinine < 30 ml/phut).

- Bénh nhan cé bénh Iy vé co.

- Bénh nhan dang dung cyclosporine.

- Phuy ni¥ ¢6 thai va cho con bd, phu nir ¢6 thé c6 thai ma khong dung céc bién phdp tranh thai thich
hop.

Chéng chi dinh liéu 40 mg cho cac bénh nhin c¢6 yéu t6 nguy co bénh 1y co/ tiéu co van. Cac yéu 16

nay bao gém:

- Suy than d¢ vira (d) thanh thai creatinine < 60 ml/phut).

- Suy giap.
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- Tién sir gia dinh hodc ban than c6 bénh Iy co ¢ tinh di truyén.

- Tién sir thn thuong co trude day gay ra boi thude trc ché HMG-CoA reductase khac hoic fibrate.
- Nghién ruou.

- Céc tinh trang 1am ting ndng dé thudc trong mau.

- Bénh nhén 1& nguoi chau A.

- Sir dung déng thoi véi cac fibrate.

CANH BAO VA THAN TRQONG KHI DUNG THUOC

Anh huéng trén than

Protein niéu, dugc phat hién bing que thir va c6 ngudn gdc chinh tir éng than, da dugc ghi nhan &
nhitng bénh nhén diéu tri bing rosuvastatin liéu cao, dic biét ¢ liu 40 mg. phan Ién tinh trang nay
thodng qua hoic thinh thoang xay ra. Protein niéu khong phai 1a ddu hiéu béo trudc cia tinh trang bénh
thén cp hodc tién trién. Can danh gia chirc nang thin trong thoi gian theo déi cac bénh nhéan da duoc

diéu trj voi lidu 40 mg.

Anh hudng trén co xwong

Céc tic dong trén co xuong nhu giy ra dau co va bénh co va mdt sé hiém trudng hop tiéu co van da
dugc ghi nhin & nhimg bénh nhan duge diéu tri bing rosuvastatin ¢ tat ca cac liéu va dic biét & liéu
> 20 mg.

Do néng do creatine kinase (CK)

Khéng nén do ndng do creatine kinase (CK) sau khi vén dong géng sirc hodic khi cé su hién dién cia
mdt nguyén nhén nio d6 c6 thé lam ting CK vi diéu nay cé thé lam sai léch két qua. Néu ndng do CK
tang cao déng ké trude khi didu trj (> 5XULN) thi nén thuc hién mot xét nghiém dé xac dinh lai trong
vong 5-7 ngay. Néu xét nghiém lap lai xac dinh ndng dé CK trudc khi diéu tri vin 16n hon 5xULN thi

khéng nén bit dau diéu tri bing rosuvastatin.

Can nhic theo ddi creatine kinase (CK) trong truong hop:

- Trude khi diéu trj, xét nghiém CK nén dugc tién hanh trong nhirng trudmg hop: Suy gidm chic nang
thin, nhugc giap, tién sir ban thin hoic tién sir gia dinh méc bénh co di truyén, tién sir bi bénh co do
sir dung statin hodc fibrate trudc do, tién sir bénh gan vi/hodic ubng nhidu rugu, bénh nhén cao tudi
(> 70 tudi) ¢6 nhitng yéu t6 nguy co bi tiéu co van, kha ning xay ra tuong tac thubc va mét sé dbi
tuong bénh nhan dic biét. Trong nhitng trudng hop niy nén can nhic loi ich/nguy co va theo dai
bénh nhén trén 1dm sang khi diéu trj bing statin. Néu két qua xét nghiém CK > 5 14n giéi han trén
ctia mirc binh thudng, khong nén bét ddu diéu tri bing statin.

- Trong qua trinh diéu tri bing statin, bénh nhan can thong béo khi c¢6 cac biéu hién vé co nhu dau co,
clmg co, yéu co hoiic vop bé khong giai thich duge, dic biét néu cé kém mét moi, sbt, nude tiéu sAm
mau, budn ndn hodic ndén trong qua trinh str dung thude. Khi ¢é cc biéu hién nay, bénh nhan cin lam
xét nghiém CK dé c6 céc bién phap can thiép phit hop. Nén ngung dung rosuvastatin néu nong do
CK tang cao dang ké (> 5XxULN) hoiic cic triéu chiing vé co tram trong va gdy kho chiu hing ngay
(ngay ca khi ndng d6 CK < 5xULN). Néu cac tridu chimg nay khéng con nira va nong do CK tré lai
mtrc binh thudng nén xem xét dén viéc dung lai rosuvastatin hodc ding mot chét e ché HMG- CoA
reductase khac & liéu thip nht va theo dbi chit ché. C6 rit hiém céc béo cho vé bénh co hoai tir qua
trung gian mién dich (IMNM) trong hodic sau qué trinh diéu tri véi nhém statin, ké ca rosuvastatin.
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Piac diém 1am sang cia IMNM la yéu cac co ddu gan (proximal muscle) va ting creatine kinase
huyét thanh, nhiimg triéu chirng nay van tiép dién mic du da ngung dung statin.
Trong mot vai trudng hop, statin di duoc béo cdo gy ra bénh nhuge co méi hodc lam trdm trong thém
bénh nhuoc co hodc nhuoc co mat da cé tir trude. Nén ngung su dung rosuvastatin trong truong hop
céc triéu chimg trdm trong hon. D3 c¢6 bio céo vé céc trudng hop tai phat khi sir dung/ tai sir dung cling
mot statin hodc mot statin khac.
Viéc theo ddi dinh ky ndng dd CK & cdc bénh nhan khéng cé triéu chimg khéng dam bao phat hién
bénh co.
Téng nguy co ton thuong co khi st dung statin déng thoi véi cac thude sau:
Gemfibrozil.
- Céc thude ha cholesterol mau nhém fibrate khéc.

- Niacin liéu cao (> 1 g/ngay).

- Colchicin.

Trong cac thir nghiém lam sang, khéng ghi nhéan thay sy gia ting anh hudng trén co xuong & mot sb it
bénh nhan dung rosuvastatin dong thoi véi céc thube khac. Tuy nhién, ty 16 méc bénh viém co va bénh
co gia ting di dugc thay & bénh nhan dung cac chat e ché HMG-CoA reductase khac dong thoi véi
céc dan xudt cua acid fibric ké ca gemfibrozil, cyclosporine, acid nicotinic, thuc khdng nim nhom
azole, céc chat tc ché protease va khang sinh nhém macrolid. Gemfibrozil lam tang nguy co bénh co
khi ding dong théi véi vai chat (e ché HMG-CoA reductase. Do vdy, su phdi hop giira rosuvastatin va
gemfibrozil khong dugc khuyén cio. Viée sir dung két hop rosuvastatin véi fibrate hodc niacin dé dat
dugc su thay dbi hon nita ndng dé lipid nén dugc can nhéc ky gitta lgi ich va nguy co ¢ thé xay ra do
nhitng két hop nay.

Khéng nén ding rosuvastatin cho bénh nhén ¢4 tinh trang nghiém trong cip tinh, nghi ngd do bénh co
hodc c6 thé din dén suy than thir phat do tiéu co van (nhu nhiém khuan huyét, tut huyét ap, dai phiu.
chén thuong, roi loan dién giai, ndi tiét va chuyén hoa niing; hodc co giat khong kiém soat dugc).

Anh huéng trén gan

Gibng nhu céc chat irc ché HMG-CoA reductase khéc, cén than trong khi ding rosuvastatin & bénh
nhén nghién ruou ning va/hodc co tién sir bénh gan.

Céc thir nghiém chirc ning gan duoc khuyén céo thyuc hién trude khi didu tri va 3 thang sau khi bat dau
diéu tri bang rosuvastatin, Nén ngung hodc giam liéu rosuvastatin néu nong d¢ transaminase huyét
thanh gép 3 14n gi6i han trén clia mie binh thuong.

O nhimg bénh nhan tang cholesterol thir phét do thiéu ning tuyén gidp hodc hi chimg than hu, thi
nhitg bénh nay phai duoc di¢u tri trurde khi bit diu dung rosuvastatin.

Ching toc

Céc nghién clru duge dong hoc cho thay cé sur gia ting mirc do tiép xlic v6i thude tinh theo ndng dé va
thoi gian & bénh nhan Chéu A so véi ngudi da tréng.

Téc dong trén hé ndi tiét

Tang HbAlc va ndng dd glucose huyét ltc déi di duoe ghi nhén khi ding céc chit tre ché HMG-CoA
reductase, bao gém ca rosuvastatin. Dua trén dit lidu nghién ctru lam sang cia rosuvastatin, trong mot

s truong hop sur gia tang ndy c6 thé vuot ngudng dé xac dinh bénh dai thao dudng.
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Céc chét tic ché protease

Viée sir dung ddng thoi cac thube ha lipid méu nhém statin véi céc thude tre ché protease diéu tri HIV
va viém gan siéu vi C (HCV) c6 thé lam ting nguy co géy ton thuong co, nghiém trong nhat la tiéu co
van. Tinh trang tn thuong than 1a hiu qua cua tiéu co van, c6 thé din dén suy thin va giy tir vong.
Khong khuyén cao dung chung véi mot vai chat Gc ché protease trur khi co6 sy diéu chinh licu
rosuvastatin. Liéu rosuvastatin khéng vuot qué 10 mg 1 1dn/ngay khi phdi hop céc thudc atazanavir,

atazanavir + ritonavir va lopinavir + ritonavir.
Khéng dung nap lactose
Bénh nhén c6 van dé vé di truyén hiém gap khong dung nap galactose, thiéu hut Lapp lactase hodc kém

hap thu glucose-galactose khong nén dung thudc nay.

St dung trén bénh nhi

O tré em va thanh thiéu nién tir 8 dén 17 tudi bi ting cholesterol méau gia dinh kiéu di hop tir, tinh an
toan va hiéu qua cia rosuvastatin duge thiét lap tir mot thir nghiém ddi chimg va mét thir nghiém nhan
mé khong dbi chimg khi ding nhu liéu phap diéu trj hd trg ché do in kiéng nhdm lam giam luong
cholesterol toan phin, LDL-C va ApoB khi bénh nhin khong déap ing day du voéi ché do an kiéng,
LDL-C > 190 mg/dL hay khi LDL-C > 160 mg/dL va c6 tién sir gia dinh méc bénh tim mach sém hoéc
¢6 2 hay nhiéu hon yéu té nguy co vé bénh tim mach. Chua thiét lap hiéu qua dai han cua rosuvastatin
khi bat dau diéu trj tir tudi thiéu nién dé lam giam ti 1¢ bénh va ti 1¢ tr vong liic trudng thanh.

Tinh an toan va hiéu qua cua rosuvastatin trén cac bénh nhan tir 10 dén 17 tudi bi ting cholesterol méau
gia dinh kiéu di hop tr dugc danh gia trong thir nghiém l4m sang c¢6 dbi ching kéo dai 12 tuan, tiép
theo 1a giai doan nhdn mé 40 tudn. Bénh nhédn duge diéu tri bing rosuvastatin 5 mg, 10 mg va 20 mg
mdi ngay 6 dit ligu vé céc tic dung ngoai ¥ néi chung tuong ty nhu nhém dung gia duoc. Khéng tim

thﬁy anh hudng nao cua rosuvastatin trén sy tang trudng, thé trong, chi s0 khdi co thé hodc sy hoan
thién hé sinh & cac bénh nhi (tir 10 dén 17 tudi).

Rosuvastatin chua duogc nghién cru trong céc thir nghiém lam sang cé déi ching lién quan dén céc
bénh nhan chua ddy thi hodc céc bénh nhin nhé hon 10 tudi bi ting cholesterol méu gia dinh kiéu dj
hop tir. Tuy nhién, tinh an toan va hiéu qua ctia rosuvastatin trén tré em va thanh thiéu nién tir 8 dén 17
tuoi bj tang cholesterol méu gia dinh kiéu dij hop tir da dugce danh gia trong mot thir nghiém lam sang
khéng dbi chimg, nhan mo kéo dai 2 nam. Mac di cé su gi6i han cua thiét ké nghién ciru khéng ddi
chimg, tinh an toan va hi¢u qua cula rosuvastatin trong viéc giam LDL-C néi chung tuong ty nhu tinh
an toan va hiéu qua dugc quan sat trén bénh nhan ngudi 16n.

Mbt nghién ciru chéo, ngdu nhién, c6 déi chimg gia duogc kéo dai 6 tuin duge thyc hién trén tré em va
thanh thiéu nién tir 7 — 15 tudi bi tang cholesterol méu gia dinh kiéu ddng hop tir diéu tri véi
rosuvastatin 20 mg/ngay, tiép theo 12 giai doan nhiin m& 12 tuin. Nhin chung, dir liéu an toan trong
nghién cru nay tuong ty vdi dir liéu an toan di dugc dénh gia trude day trén bénh nhan ngudi 16m.

Mic du khéng phai tat ca céc tac dung khong mong mudn quan sat duoc & nhém bénh nhan trudng
thanh déu dugc ghi nhén trong cac thir nghiém lam sang & tré em va thanh thiéu nién nhung cac luu y
va than trong cén nhiic & tré em va thanh thiéu nién nén tuong tu nhu & ngudi Ién. Cac bénh nhan thiéu
nién nir nén dugc st dung bién phép tranh thai thich hop trong théi gian diéu tri bang rosuvastatin.
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SU DUNG THUOC CHO PHU NU CO THAI VA CHO CON BU

Thubc chéng chi dinh trén phu nir ¢6 thai va cho con bu.

Phu niv ¢é thai

Phu nir ¢6 thé mang thai nén ap dung céc bién phap tranh thai thich hop.

Vi cholesterol va cac san pham sinh tong hop cholesterol khac la can thiét cho su phét trién bao thai,
nén nguy co tiém tang do rc ché HMG-CoA reductase s& chiém wu thé hon loi ich cua viée didu tri
bang rosuvastatin trong sudt thoi gian mang thai. Cac nghién ctru trén déng vét cho thdy cé nhiing bing
chimg gidi han vé déc tinh trén hé sinh san. Néu bénh nhan c6 thai trong khi diu tri bing rosuvastatin
thi nén ngung thudc ngay lap turc.

Phu nit cho con bu

O chudt, rosuvastatin bai tiét qua sita. Khéng c¢é dir liéu twong (mg vé su bai tiét qua sita & ngudi.

ANH HUONG CUA THUOC LEN KHA NANG LAI XE, VAN HANH MAY MOC

Céc nghién ctu dé xac dinh anh hudng clia rosuvastatin trén kha ning lai xe va van hanh may chua
dugc thuc hién. Tuy nhién, dya trén nhitng déc tinh dugc lyc thi rosuvastatin khong thé anh hudng trén
céc kha ning ndy. Khi li xe hodc van hanh may nén luu y ring chéng miit ¢6 thé xdy ra trong thoi gian

diéu tri.

TUONG TAC, TUONG KY CUA THUOC
Tuong tic
Anh huéng cta céc thude 1én rosuvastatin khi sir dung ddng thoi

Thudc trc ché protein védn chuyén

Rosuvastatin 1a chdt nén ctia mdt s protein van chuyén nhét dinh, bao gbm OATPI1BI1 protein vén
chuyén vao té bao gan va BCRP protein van chuyén ra khéi 1€ bao. Sir dung ddng thoi rosuvastatin voi
céc thube trc ché protein vdn chuyén nay ¢6 thé 1am ting ndng do rosuvastatin trong huyét tuong va
ting nguy co bénh ly co.

Cyclosporine

Trong qué trinh diéu trj dong thoi rosuvastatin vdi cyclosporine, gia tri AUC ctia rosuvastatin trung
binh cao hon 7 lan so véi & ngudi tinh nguyén khoe manh. Rosuvastatin duoc chéng chi dinh & nhiing
bénh nhan dang dung cyclosporine. Ding dong thoi khong anh huong dén nong dé trong huyét twong
cua cyclosporine.

Thudc tre ché protease

Mic du van chua biét co ché chinh xéc vé twong tac thude, ding dong thoi thude tre ché protease c6 thé
lam ting manh ndng dd va thoi gian tiép xtc clia rosuvastatin. Vi du, trong mot nghién clru dugc dong
hoc, dung déng thoi rosuvastatin 10 mg véi mét thude két hop ctia 2 hoat chét tre ché protease (300 mg
atazanavir/100 mg ritonavir) trén ngudi tinh nguyén khée manh lam ting khoang 3 lin AUC cua
rosuvastatin va khodng 7 ldn ndng d6 dinh Cpax. C6 thé xem xét sir dung ddng thoi rosuvastatin véi mot
s6 phéi hop thude (rc ché protease sau khi can than didu chinh liéu rosuvastatin dua trén muc gia ting

. A A A - s 4. . . A ’ . .
du kién ve nong dd va thoi gian tiép xidc clia rosuvastatin.
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Gemfibrozil va cic thuoc ha lipid mdu khéc
St dung dong thoi rosuvastatin va gemfibrozil 1am ting 2 1dn Ciax va AUC clia rosuvastatin.
Dya trén dif lidu tir cdc nghién ctru tuong tac thude cu thé, khong du kién cé tuong tic lién quan vé
duge dong hoc véi fenofibrate, tuy nhién, c6 thé xdy ra tuong tac vé duoge luc hoc. Gemfibrozil,
fenofibrate, céc fibrate khéc va niacin (acid nicotinic) & céc liéu ding ha lipid mau > lg/ngay lam ting
nguy co bénh 1y co khi ding déng thdi véi thube (e ché HMG-CoA reductase, vi cac thude nay cé kha
ning giy ra bénh ly co khi ding riéng 1é. Chong chi dinh dung dong thoi liéu 40 mg véi fibrate. O céac
bénh nhan nay, nén khai du diéu tri véi liéu 5 mg.

Colchicin

Ting nguy co tén thuong co khi sir dung statin dong thoi véi colchicin.

Thude diéu tri HIV va viém gan siéu vi C (HCV)

- Viée sir dung ddng thoi céc thude ha lipid mau nhém statin véi cac thude didu tri HIV va viém gan
siéu vi C (HCV) c6 thé lam ting nguy co gay ton thuong co, nghiém trong nhat la tiéu co van, thin
hu ddn dén suy thin va c6 thé gay tir vong.

- Khi sir dung dong thoi rosuvastatin véi atazanavir, atazanavir + ritonavir va lopinavir + ritonavir
khéng vuot qua 10 mg 1 lin/ngay.

Ezerimz'be

ngoai y, giira rosuvastatin va ezetimibe.
Thuéc khang acid

Dung dong thoi rosuvastatin voi hdn dich khang acid ¢ chira nhom va magnesi hydroxyd din dén
giam néng dd rosuvastatin trong huyét tuvong khoang 50%. Tac dong nay da dugc giam nhe khi cdc
thudc khang acid duoc ding sau khi uéng rosuvastatin khodng 2 gid. Su lién quan 1am sang ctia tuong
tac nay chua dugc nghién clu.

Erythromycin

Str dung dong thoi rosuvastatin va erythromycin din dén giam 20% gia trj AUC va giam 30% gié tri
Cuax clia rosuvastatin. Nguyén nhan ctia su trong tac nay c6 thé do su gia ting nhu ddng rudt gay ra bai
erythromyecin.

Thuoe chuyén héa qua enzym Cytochrom P450

Két qua tir céc nghién clru in vitro va in vivo cho thiy rosuvastatin khong phai 1a mot chét (rc ché hay
chit cam (mg enzym cytochrom P450. Ngoai ra, rosuvastatin 1a mgt co chét yéu cho cic isoenzym nay.
Do d6, du kién khéng c6 tuong téc thudc do chuyén héa trung gian qua cytochrom P450. Cing khong
ghi nhan ¢6 tuong téc lién quan trén 1am sang giira rosuvastatin véi fluconazol (chit irc ché CYP2C9 va
CYP3A4) hoic véi ketoconazol (chét irc ché CYP2A6 va CYP3A4).

Tuwong tc thuéc can phai diéu chinh liéu rosuvastatin (xin xem thém Bang 1)

Khi cin thiét phai dung dong thoi rosuvastatin véi cac thude khac ma da biét la cac thude nay lam tang
ndng d6 va thoi gian tiép xic rosuvastatin, cdn phai chinh lidu rosuvastatin. Khéi ddu véi lidu 5 mg

rosuvastatin mot 1an méi ngdy, néu ndng d6 va thoi gian tiép xtic (AUC) duoc du kién tang khoang 2
ldn hogic cao hon. Nén didu chinh mirc liéu tdi da mdi ngdy cuia rosuvastatin d& ndng do va thai gian

tiép xic dy kién cla rosuvastatin khéng qua mirc cia liéu 40 mg mdi ngay khi khéng cé tuong tic
8/16
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thude, vi du: Liéu 20 mg rosuvastatin vdi gemfibrozil (ting gép 1,9 14n) va lidu 10 mg rosuvastatin véi
phdi hop ritonavir/atazanavir (ting gép 3,1 lan).
Néu ghi nhéan thudc sir dung dong thoi 1am ting AUC cla rosuvastatin dudi 2 14n, cin giam liéu khoi

diu nhung nén thén trong néu ting liéu rosuvastatin trén 20 mg.
Bing 1, Anh hudng ciia thudce siv dung dong thoi 1én néng dé va thoi gian tiép xic rosuvastatin
(AUC; theo thir tw gidm dén cwdng dd) tir cdc nghién ciru 14m sang da cong bo.

Tang AUC ciia rosuvastatin gap 2 lan hodc 16m hon

Ché d liéu ciia thudc twong tic Ché d0 liéu ciia Thay doi vé AUC* ciia
rosuvastatin rosuvastatin

Sofosbuvir/velpatasvir/voxilaprevir 10 mg liéu duy nhét 7,4 1ant
| (400 mg - 100 mg - 100 mg) +

voxilaprevir (100 mg) 1 lan/ngay

trong 15 ngay

Cyclosporine 75 mg BID dén 200 10 mg OD, 10 ngay 7,1 lan?

mg BID, 6 thang

Darolutamide 600 mg BID, 5 ngay 5 mg, liéu duy nhat 5,2 lant

Regorafenib 160 mg OD, 14 ngay 5 mg, liéu duy nhat 3,8 lant

Atazanavir 300 mg/ritonavir 100 mg 10 mg, liéu duy nhat 3,1 lan?

OD, 8 ngay

Velpatasvir 100 mg OD 10 mg, liéu duy nhat 2,7 lan?

Ombitasvir 25 mg/paritaprevir 150 5 mg, liéu duy nhat 2,6 lant

mg/ritonavir 100 mg OD/dasabuvir

400 mg BID, 14 ngay

Teriflunomide Khéng cé san dir liéu 2,5 lant

Grazoprevir 200 mg/elbasvir 50 mg 10 mg, liéu duy nhat 2,3 lant

OD, 11 ngay

Glecaprevir 400 mg/pibrentasvir 120 5 mg OD, 7 ngay 2,2 lant

mg OD, 7 ngay

Lopinavir 400 mg/ritonavir 100 mg 20 mg OD, 7 ngay 2,1 lan 1

BID, 17 ngay

Capmatinib 400 mg BID 10 mg, liéu duy nhat 2,1lan 1

Clopidogrel 300 mg licu nap, sau do 20 mg, lidu duy nhat 2 lan 1

la 75 mg vao lac 24 gi®y

Fostamatinib 100 mg 2 ldn mdi ngay 20 mg, liéu duy nhat 2,01an 1

Febuxostat 120 mg OD 10 mg, liéu duy nhat 1.9 lan 1

Gemfibrozil 600 mg BID, 7 ngay 80 mg, liéu duy nhat 1,9 lan 1

Ting AUC ciia rosuvastatin < hon 2 lan

Ché do lidu ciia thude twong tac

Ché dd liéu ciia

Thay dbi vé AUC* ciia

rosuvastatin rosuvastatin
Eltrombopag 75 mg OD, 5 ngay 10 mg, liéu duy nhat 1,6 lan 1
Darunavir 600 mg/ritonavir 100 mg 10 mg OD, 7 ngay 1,5 lan 1

ﬂll(/
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BID, 7 ngay
Tipranavir 500 mg/ritonavir 200 mg 10 mg, liéu duy nhat 1,4 lan 1 ‘
BID, 11 ngay :
Dronedaron 400 mg BID _ Chua ¢o dir liéu 1.4 lan 1
Itraconazole 200_mé oD, 5 ngt';)'f' N 10 1ﬂg, liéu duy nhat **] 4 lan 1
Ezetimibe 10 mg OD,_I:-t ngay 10 mg OD, 14 ngay **] .2 lan 1 |
Giam AUC cua rosuvastatin
Ché d9 licu ciia thude twong tic Ché a6 liéu ciia Thay d6i vé AUC* ciia
rosuvastatin rosuvastatin
Erythromycin 500 mg QID, 7 ngay 80 mg, licu duy nht 20% | o
Baicalin 50 mg TID, 14 ngay 20 mg, liéu duy nhat 47% |

* Dir liéu cung cap dudi dang thay doi x 14n, 12 dai dién cho mot ty 1& don gian giira thudc sir dung
déng thdi va rosuvastatin don 1é. S6 liéu cung cip 12 % thay ddi dai dién % khéc biét so véi
rosuvastatin don lé.

Ky hiéu tang [a "1", ki hiéu giam "|".

** MOt sb nghién clru tuong tac thudc da dugc thuc hién & liéu rosuvastatin khéc nhau, bang tong
hop cho thdy ty 1& ¢o ¥ nghia nhét.

AUC = dién tich dudi duong cong; OD = 1 lan mdi ngay; BID = 2 lin mdi ngay; TID = 3 lin mdi
ngay; QID = 4 1an mdi ngay.

Céc thudc/phdi hop sau didy khéng c6 anh hudng dang ké v& mit lam sang lén ty 1¢ AUC cla
rosuvastatin khi ding chung:

Aleglitazar 0,3 mg dung 7 ngay; Fenofibrate 67 mg TID trong 7 ngdy; Fluconazole 200 mg OD trong
11 ngay; Fosamprenavir 700 mg ritonavir 100 mg BID trong 8 ngay; Ketoconazole 200 mg BID trong
7 ngay; Rifampin 450 mg OD trong 7 ngay; Silymarin 140 mg TID trong S ngay.

Thuéce doi khéang vitamin K

Ciing nhu cac thude trc ché HMG-CoA reductase khac, khéi dau didu tri hodic diéu chinh tang liéu
rosuvastatin & nhimg bénh nhan diéu tri déng thoi véi thube déi khang vitamin K (nhu warfarin hoic
thube chéng déng coumarin) cé thé dan dén sy gia ting INR (chi sd binh thuong héa qudc té). Neung
thuoe hodc diéu chinh giam lidu c6 thé dn dén giam INR. Trong tinh hudng nhu véy, cin c6 bién phap
thich hop theo ddi chi s6 xét nghiém INR.

Liéu phap thay thé hormon/ thuoc tranh thai dang uéng (HRT)

Sir dung dong thoi rosuvastatin va thude trénh thai dang ubng din dén sy gia ting ethinyl estradiol va
norgestrel AUC tuong (g 14 26% va 34%. Nong d6 thudc trong huyét tuong gia ting nén dugc xem
xét khi lya chon liéu thudc trénh thai dang ubng. Khéng cé dir liéu dugce dong hoc & cac dbi tuong ding
déng thoi rosuvastatin va HRT va do dé khong thé duoc loai trir tac dong twong tu. Tuy nhién, su két
hop da dugc sir dung rong réi & phu nir trong céc thir nghiém 1am sang va duoc dung nap tot.

Céc thuoe khac

Digoxin: Dya trén dir liéu tir cic nghién ctru tuong tac thude chuyén biét, du kién khéng cé tuong tac
lam sang lién quan vdi digoxin.
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Fusidic acid: Cac nghién ctlru tuong tac voi rosuvastatin va acid fusidic chua duoc thue hién. Cling nhu
cac statin khac, cac bién cb lién quan dén bénh co, bao gom tiéu co van, di dugc béo cio trong qua
trinh luu hanh thuée khi diing dong thoi rosuvastatin véi acid fusidic.

Do d6, khong khuyén cédo két hop rosuvastatin va acid fusidic. Néu ¢6 thé, khuyén khich tam ngung
diéu trj rosuvastatin. Néu khong thé tranh khoi, bénh nhan can dugc theo dai chat ché.

Tré em

Céc tuong tac thudc chi thuc hién trén ngudi trudng thanh. Chua duoc biét mire d6 tuong tac thude &
tré em.

Twong ky
Do khéng c6 cac nghién ctru vé tinh tuong ky ctia thude, khong tron ldn thude nay véi cac thude khéc.

TAC DUNG KHONG MONG MUON CUA THUOC

Céc tac dung khéng mong mudn duge ghi nhan khi ding thube nay thudng nhe va thodng qua. Trong
cée thir nghiém 1am sang cé déi chimg, cé dudi 4% bénh nhén diéu tri bing thude nay rat khoi nghién
ciru do tac dung khéng mong mudn.

Danh muc céc tac dung khong mong muén trinh bay duéi dang bing

Duya trén dir liéu tir cdc nghién ctru 1am sang va kinh nghiém luu hanh thube, bang dudi day trinh bay
céc tac dung khéng mong mudn clia rosuvastatin, Cac tac dung khong mong muén liét ké dudi day
dugc phin loai theo tin sudt va hé co quan.

Tan suét céc tac dung khong mong muén duge quy uéc nhu sau: Thuong gap (> 1/100 dén < 1/10); it
gdp (> 1/1.000 dén < 1/100); hiém gap (> 1/10.000 dén < 1/1.000); rat hiém gap (< 1/10.000); khéng ré
(khdng thé ude tinh tir dir liéu ¢6 sin).

Bing 2. Tdc dung khéng mong mudén dwa trén dir lidu tir céc nghién ciru lim sang va kinh
nghiém liru hanh thude.

Phén loai roi | Thuong gip It gip Hiém gip | Rit hiém gap Khéng rd
loan =1/100 - | (1/1.000 - | (=1/10.000— | (<1/10.000) | (khong thé udc tinh
<1/10) <1/100) < 1/1.000) tir dir lidu cé san).
Roi  loan hé Giam tiéu
maw va bach cau.
huyét
Roi logn hé Céc phan (mg
mién dich qua man ké ca
phu mach.
RGi logn hé ngi | Dai  thao '
tiét duong'.
Roi loan tém Tram cam.
than
Roi logn hé |Nhic  dau, Bénh da day | Bénh 1y than kinh
thén kinh chéng mat. thén kinh, | ngoai bién, réi loan
giam tri nhé. | gidc ngt (bao gdm
mét ngl, 4 mong),
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bénh nhuoc co.

Roi loan mat

Nhuoc co mat.

tong quat va
tai ché

Roi loan hé Ho, kho tho.
hdp, long ngue
va trung that
Roi loan hé | Téo bén, Viém tuy. Tiéu chay.
tiéu hoa buén  nén,
dau bung. |
Roi loan hé Téng men gan | Vang da, |
gafi mat transaminase. | viém gan. |
Roi loan da va Ngira, phat Hoi chimg Steven-
mé diedi da ban vid mé Johnsons. Phan {mg
day. do thubc voi su ‘
tang bach cau ai
toan va cac triéu |
chimg toan théan
(DRESS).
Roi logn hé co | Pau co. Bénh co (bao | Pau khdp. Cang co, thinh
xuwong, mo lién gbm viém thoang ¢  bién
két va xwong co), tiéu co chung dut géan,
van. bénh ly hoai tir co
qua trung gian
mién dich.
Roi loan thdn Tiéu ra mau.
va hé tiét niéu
Roi loan hé N hoa Iuyén |
sinh san va vi.
tuyén vii J
Cdc roi loan | Suy nhugc. Phu. '

! T4n sudt phu thudc vao viée c6 hay khong c6 cdc yéu t6 nguy co (duong huyét lic déi > 5,6 mmol/L,
BMI > 30 kg/m?, ting triglyceride, tién sir ting huyét ap).
Ciing nhu cac thube (rc ché HMG-CoA reductase khéc, ty 1¢ téc dung khong mong mudn ¢ khuynh

huéng phy thuge lidu dung.
T#c dung trén thin: Protein nidu, dugc phét hién bing que thir va c6 ngudn goe chinh tir bng than, da
duge ghi nhén ¢ nhirng bénh nhan diéu tri béng rosuvastatin. Su thay déi luong protein niéu tir khéng
c6 hodc chi ¢é vét dén duong tinh ++ hodc cao hon da duge nhén thiy & < 1% bénh nhén khi diéu tri

bing rosuvastatin 10 mg va 20 mg va khoang 3% bénh nhan khi diéu trj bang rosuvastatin 40 mg.
Luong protein niéu ting nhe tir khong ¢ hodc ¢ vét dén duong tinh + dugc ghi nhan & lidu 20 mg.
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Trong hau hét cac trudng hop, protein nidu giam hodc tu bién mét khi tiép tuc didu trj va khong phai 1a

déu hiéu béo trudce cia bénh than cap tinh hay tién trién.

Tiéu ra méu duoc ghi nhin ¢ bénh nhan didu tri voi rosuvastatin va cac dir liéu nghién ciru 1am sang

cho thdy tan suat xay ra thap.

Téac dung trén co-xwong: Tac dong trén hé co-xuong nhu dau co, bénh co (ké ca viém co) va mot s6

hiém trudng hop tiéu co van da duge ghi nhdn 6 nhimg bénh nhan dugc diéu tri béng rosuvastatin o tat

ca cac liéu va dic biét o liéu > 20 mg.

Tang ndng d§ CK theo liéu ding da dugc quan st thiy & nhimg bénh nhan ding rosuvastatin; phén lén

céc truong hop la nhe, khéng c6 triéu chimg va thoéng qua. Néu nong dé CK ting cao (> SxULN), viéc

diéu trj nén ngung tam thai.

Tac dung trén gan: Ciing nhu céc chat irc ché HMG-CoA reductase khéc, ting transaminase theo liéu

dd dugc ghi nhan & mot b it bénh nhan ding rosuvastatin; phan 16n céc trudng hop déu nhe, khong co

triéu ching va thoang qua.

Cac tac dung khong mong muon sau day ciing da duge ghi nhdn & mét vai thuée nhém statin:

- Réi loan tinh duc.

- Trudng hop ngoai 1€ vé viém phéi md k&, dac biét 1a didu trj dai han.

- Ty 18 bao céo bénh tiéu co van, bién c¢d nghiém trong & thin va gan (chu yéu la ting men gan), xay ra
cao hon khi dung liéu 40 mg.

- Suy giam nhén thirc (nhu mét trf nho, 14 13n...).

- Tang dudng huyét.

- Tang HbAlc.

Tré em

Ting creatine kinase > 10 x gi6i han trén va triéu chimng & co sau tip thé duc hodc ting hoat dong thé

chét dd duoc ghi nhan thuong xuyén hon trong mot thir nghiém lam sang 52 tudn véi déi tugng tré em

va tré vi thanh nién so vdi nguoi trudng thanh. O khia canh khéc, d{ an toan ctia rosuvastatin ¢ tré em

va tré vi thanh nién la tuong tu so véi ngudi 16n.

Bdo cdo cdc tic dung khéng mong mudn

Béo céo cdc tac dung khéng mong mudn sau khi cdp phép luu hanh thudc 1a rit quan trong. Diéu nay

cho phép theo ddi lgi ich va nguy co ciia thudc. Yéu ciu céc can bd y té béo céo bét ky céc bién cd

ngoai v.

THONG BAO NGAY CHO BAC SI HOAC DUQC SI NHUNG PHAN UNG CO HAI GAP PHAI
KHI SU DUNG THUOC.

QUA LIEU VA CACH XU TRi

Khéng cé phuong phap diéu trj dac hiéu khi ding thudc qua lidu. Khi qué liéu, bénh nhén nén duoc
diéu tri triéu ching va ap dung cac bién phép hd tro khi can thiét. Nén theo déi chirc ning gan va nong
d§ CK. Viéc tham phan méau c6 thé khong c6 loi.
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PAC TINH DUQC LU'C HQC

M3 ATC: C10A AQ7.

Nhém duoc 1y: Thube tic ché enzym khir HMG-CoA.

Co ché tic dung

Rosuvastatin 1a mét chat tre ché chon loc va canh tranh véi HMG-CoA reductase, 1a enzym xic téc qua
trinh chuyén ddi 3-hydroxy-3-methylglutaryl coenzyme A thanh mevalonate, mét tién chat cla
cholesterol. Vi tri tac ddng chinh ciia rosuvastatin 14 gan, co quan dich lam giam cholesterol.
Rosuvastatin lam ting s& lugng thu thé LDL trén bé miit té bao & gan, do vdy lam ting hdp thu va di
héa LDL va trc ché su téng hop VLDL & gan, vi vdy lam giam cac thanh phan VLDL va LDL.

Tac dung duge lre

Rosuvastatin 1am giam sy ting nong dé LDL-cholesterol, cholesterol toan phin va triglyceride va lam
tang HDL-cholesterol. Thudc ciing lam gidm ApoB, non HDL-C, VLDL-C, VLDL-TG va lam tang
ApoA-I (xem bang 1 va 2). Rosuvastatin ciing lam giam céc ty 1¢ LDL-C/HDL-C, C toan phan/HDL-C,
non HDL-C/HDL-C va ApoB/ApoA-L

Biing 3: Pdp ing theo liéu & bénh nhén ting cholesterol mau nguyén phat (Loai ITa va IIb) (mirc
thay déi trung binh (%) so v6i trude khi diéu tri)

Rl Tk 2B Pasd J.on

Licu S8 bénh | LDL-C |C-toan | HDL-C | TG NonHD | ApoB ApoA-1
nhéin phin L-C

Gia dugc | 13 -7 -5 3 -3 -7 -3 0

5 17 -45 -33 13 -35 -44 -38 4

10 17 52 -36 14 -10 -48 -42 4

20 17 55 -40 8 -23 -51 -46 5

40 18 -63 -46 10 478 -60 -54 0

Béng 4: Dap ung theo lidu & bénh nhén bi ting triglyceride (Type IIb hoic type IV) (% thay doi
binh quén so v6i ban dau)

Liéu S6 bénh | TG LDL-C | C-toan | HDL-C | NonHDL- | VLDL- | VLDL-
nhéin phin C C TG

Gia dugc | 26 1 5 1 -3 2 2 6

5 25 21 28 24 3 -29 25 24

10 23 37 -45 -40 8 -49 -48 -39

20 27 -37 31 -34 22 -43 -49 -40

40 25 -43 -43 -40 17 -51 -56 -48

Hiéu qua diéu tri thu dugc trong vong 1 tudin sau khi khai ddu diéu tri va 90% dap (g toi da dat dugc
trong 2 tudn. Pap tmg t6i da thuong dat duoc trong 4 tudn va duoe duy tri sau do.
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DAC TINH DUQC PONG HQC

Hﬁp thu

Nong do dinh trong huyét tuong cia rosuvastatin dat duge khoang S gio sau khi uéng. D sinh kha
dung tuyét ddi khoang 20%.

Phén bo

Rosuvastatin phan b6 rong rai ¢ gan la noi chii yéu tong hop cholesterol va thanh thai LDL-C. Thé tich
phéan bb ctia rosuvastatin khoang 134 L. Khoang 90% rosuvastatin két hop véi protein huyét turong, chu
yéu la véi albumin.

Chuyén hoa

Rosuvastatin it bi chuyén héa (khoang 10%). Céc nghién ciru in vitro vé chuyén héa c6 sir dung céc té
bao gan clia ngudi xac dinh ring rosuvastatin 12 mot chit nén yéu cho su chuyén héa qua cytochrome
P450. CYP2CY la chét dong enzym chinh tham gia vao qua trinh héa, 2C19, 3A4 va 2D6 tham gia &
mirc do th.'flp hon. Chat chuyén héa chinh dwgc xic dinh 12 N-desmethyl va lactone. Chat hda
N-desmethyl cé hoat tinh yéu hon khoang 50% so vdi rosuvastatin trong khi dang lactone khong co
hoat tinh vé mat 1am sang. Rosuvastatin chiém hon 90% hoat tinh tc ché HMG-CoA reductase trong
tuan hoan.

Thai trir

Khoing 90% liéu rosuvastatin dugc thai trir & dang khéng ddi qua phén (bao gdém hoat chit dugc hép
thu va khéng dugc hip thu) va phén con lai duge bai tiét ra nude tiéu. Khoang 5% duoc bai tiét ra nude
tiéu dudi dang khong doi. Thoi gian béan thai trong huyét twong khoang 19 gio. Thoi gian ban thai
khéng ting khi ding lidu cao hon. D thanh thai trong huyét tuong trung binh khoang 50 lit/gitr (hé s
bién thién la 21.7%). Giéng nhu céc chit ¢ ché HMG-CoA reductase khac, su van chuyén
rosuvastatin qua gan can dén chit van chuyén qua mang OATP-C. Chét van chuyén ndy quan trong
trong viéc dao thai rosuvastatin qua gan.

Tinh tuyén tinh

Mire dd tiép xdc ciia rosuvastatin tinh theo ndng dé va thoi gian tang ti 16 véi lidu dung. Khong co su
thay ddi nao vé céc thong s6 duge dong hoc sau nhiéu lidu dung hing ngay.

Cic dbi twong dic biét

Tuoi va gidi tinh: Thc dong cua tudi tac hodic gidi tinh trén dugc dong hoc cia rosuvastatin khong lién
quan vé mit lam sang trén ngudi trudng thanh. Duoc dong hoc cua rosuvastatin trén tré em va thiéu
nién bj ting cholesterol mau gia dinh kiéu di hop tir thi trong ty trén ngudi tinh nguyén trudng thanh.
Chiing tgc: Céc nghién ctru duge dong hoc cho thdy AUC va Cuax ting khoang gdp 2 lan ¢ ngudi Chéu
A sbng & Chau A so véi ngudi da triing séng & phuong Tay. Anh hudng ciia cic yéu tb di truyén va
méi trudng doi voi sy thay ddi nay chua xédc dinh duge. Mot phan tich dugc dong hoc theo quan thé
dén cu cho thiy khong cé sur khéc biét ¢é ¥ nghia lam sang vé dugc dong hoc ¢ cac nhom ngudi da
trang va ngudi da den.

Suy thdan: Trong nghién ciru trén ngudi suy thin & nhiéu mirc dd khac nhau cho thdy ring bénh than tir
nhe dén vira khong anh hudng dén ndng do rosuvastatin hodc chét chuyén héa N-desmethyl trong huyét
tuong. Bénh nhén suy thin niing (d9 thanh thai creatinine huyét tuong < 30 ml/phut) ¢6 néng dd thube
trong huyét tuong ting cao gap 3 lan va ndng do chit chuyén héa N-desmethy! ting cao gap 9 lan so
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v&i nguoi tinh nguyén khoé manh. Néng dd cua rosuvastatin trong huyét twvong & trang thai 6n dinh &
nhirng bénh nhan dang thim phan mau cao hon khoang 50% so v&i nguoi tinh nguyén khoe manh.

Suy gan: Trong nghién ciru trén ngudi ton thuong gan & nhidu mic do khac nhau, khong cé bing
chimg vé tang mirc tiép xiic clia rosuvastatin tinh theo ndng do va thoi gian ¢ nhitng bénh nhén c6 diém
s6 Child-Pugh < 7. Tuy nhién, 2 bénh nhén véi diém sé Child-Pugh 12 8 va 9 c6 mirc d¢ tiép xuc cua
rosuvastatin tinh theo ndng do va thoi gian ting 1én t6i thiéu gép 2 1an so voi ngudi ¢6 diém sé Child-
Pugh thép hon. Khéng c6 kinh nghiém & nhitng bénh nhan véi diém s6 Child-Pugh > 9.

QUI CACH DPONG GOI: Hop 3 vi, 5 vi, 10 vi x 10 vién (vi nhém - nhom).
BAO QUAN: Nhiét d khong qué 30°C, noi khé, trénh 4nh sang.
HAN DUNG: 36 théng ké tir ngay sén xuét.

TIEU CHUAN: TCCS

CO SO SAN XUAT: CONG TY CO PHAN DUQC PHAM RELIV

R l 3¢~ Dia chi: Khu A, s6 18, dudng Lé Thi Soc, 4p 2A, x& Tan Thanh Tay, huyén Cai Chi,
CHV ™ ihanh phé HS Chi Minh, Viét Nam.
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