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Exemestan 729

EXEMESTAN

Tén chung quéc té: Exemestane.
Mi ATC: L02BGO6.

Logi thude: Thube chong ung thu, ire ché aromatase.

pang thude va him hrong
Vién nén: 25 mg.

Drge lyre hoc

Exemestan 1a chét irc ché chon loc khéng hbi phyc aromatase
steroid. Thube 6 tac dung ngin ngira sy chuyen ddi cac androgen
thinh estrogen & cic md ngoai vi do dé lam giam lugng estrogen
lru thong & b¢nh nhan trong khi estrogen 1 yéu té ting truong ctia
ung ﬂ]l.l" vu phy Ehuéc estrogen. Khac véi anastrozol va letrozol 1a
cac thuoc trc ché aromatase khong steroid, exemestan co ciu triic
steroid.

Durgc dgng hoc

Hap thu: Exemestan duoc hép thu nhanh & 6ng tidu hoa, Sinh kha
dung bi han ché do chuyén hoa buée déu & gan nhung tang 1én
khoang 40% néu ubng sau bira dn c6 nhidu mé. Thai gian dat ndng
d¢ dinh & huyét tuong 14 1,2 g% & phy nir bi ung thur va.

Phdn bd: Thuée duge phan bd rong khip va gin nhiéu vao protein
huyét twong (90%), chii yéu 1a gin vao albumin va acid alpha -
glycoprotein.

Chuyén héa, thdi tric: Exemestan bj oxy héa boi isocnzym
CYP3A4 va bi khir bai aldoketoreductase, tao ra nhiéu chit chuyén
hoa khong ¢ hoat tinh. Cac chét chuyén hoa duoc dao thai theo
nuéc tiéu (39 - 45%) va theo phén (36 - 48%); dudi 1% lidu duoc
bai xuat dudi dang khong thay dbi trong nudc tiéu. Nira doi thai trir
cudi cling cua thude vao khoang 24 gio.

Chi dinh

Ung thur vii giai doan muén & phu nit man kinh (fir nhién hodc nhan
tao) sau thit bai diéu tri bing thudc khang estrogen.

Hb tro didu tri ung thu vii & giai doan sém, co thu thé estrogen
duong tinh & phu nit min kinh sau mét tri ligu ban déu bing
tamoxifen kéo dai 2 - 3 nam.

Chéng chi dinh

Di (mg vdi exemestan.

Phu nir chva man kinh.

Phu nir mang thai hodc nghi ngo dang mang thai.

Thén trong

Tréinh nhdm 13n v6i thude estramustin.

Thudc c6 thé gay budn ngii, nhuoc co, chong mat. Thén trong khi
lai xe, van hanh may.

Exemestan nén durgc sir dung thén trong & ngudi suy gan hodc suy
thén vi thudc c6 thé 1am tram trong bénh 1y.

Exemestan |am giam estrogen manh, giam mat d6 xuong (BMD}
va ting ty I¢ ran nirt xwong sau khi diing thue. Khi bt dau didu tri
exemestan, phy nir bi loang xuong hodc ¢é nguy co bi lodng xuong
can phai dugc danh gia ve mat d xuong dua trén cac huéng din
va thire hanh 1am sang hién tai. Nhimg bénh nhén mic bénh u thu
vii & thi ky tién trién nén duoc kiém tra va danh gia mét d§ xuong
trén co so timg trudng hop cu thé. Mic du chua co dir liéu day du
cho thdy hidu qua diéu trj giam mat do xucrng do exemestan giy
ra, nhimg bénh nhan c6 nguy co cao diéu tri voi exemestran nén
duge theo ddi cén thin va nén diéu tri, hodc du phong loang xuong,
Do ty 1é thiéu hut vitamin D cao ¢ phu n@ mic ung thir giai doan
sém, vi vay nén cin nhic danh gia dinh ky nong d9 vitamin D
25- hydroxy trude klu bit dAu diéu trj trc ché aromatase. Phu ni bj
thiéu vitamin D cin dugc bd sung vitamin D.

Thii ky mang thai

Thude dge véi thai. Khong ding cho phy nir mang thai. Phai thong
béo cho bénh nhan biét nguy co cta thubc dbi vdi thai néu co thai
trong thoi gian trj ligu.

Thei ky cho con bu _
Tranh ding cho phy nit dang cho con bi. Phai ngimg cho bi néu
ding thude.

Tic dung khéng mong mudn (ADR)

Cic tac dung phu clia exemestan gidng nhur tac dung phu cua céc
thude trc ché aromatase (nhu anastrozol).

Rat thuong gap

Tim mach: huyét ap ting (5 - 15%).

TKTW: mét méi (8 - 22%), mat ngu (11 - 14%), dau (13%), nhire
déu (7 - 13%), trAm cam (6 - 13%).

Da: dd md héi (4 - 18%), rung toc (15%).

N@i tiét - chuyén héa: con boe héa (13 - 21%).

Tiéu héa: budn nén (9 - 18%), dau bung (6 - 11%).

Gan: ting phosphatase kiém (14 - 15%).

Co xwong: dau khdp (15 - 29%).

Thuong gap

Tim - mach: phii (6 - 7%), thiéu méau co tim (2%), dau that ngyc.
TKTW: chong mit (8 - 10%), lo du (4 - 10%), s6t (5%), la 1an,
giam cam giac.

Da: viém da (8%), ngira, ndi man.

N1 tiét - chuyén héa: ting can (8%).

Tiéu hoa: ia chay (4 - 10%), non (7%), chan dn (6%), tao bon (5%),
ting cam gic thém &n (3%), kho tiéu hoa.

Niéu - duc: nhidm khuin duong niéu.

Gan: bilirubin ting (5 - 7%).

Co xuong: dau hung (9%), dau chi dudi (9%), viém xuong khép
(6%), yéu co (6%), loing xuong (5%), gdy xwong bénh 1y (4%),
loan cam (3%), hdi chirng 6ng cb tay (2%), chudt rit (2%).

Mit: roi loan nhin (5%).

Thén: creatinin ting (6%).

H6 hép: khé tho (10%), ho (6%), viém phé quan, viém mili, viém
xoang, nhiém khudn dudmg hé hip trén.

Khéc: hdi chimg gidng ciim (6%), ting tiét mb héi (6%), phu bach
huyét, nhidm khuén.

Céc ADR khac

Suy tim. Qué san ndi mac tir cung. Tang GGT. Bénh thin kinh.
Giam tiéu ciu, gidm bach ciu (& bénh nhan bi ung thur giai doan
mudn).

Hu xuong sun, huyét khéi tic mach, ting transaminase, co quip
ngon tay, polyp tir cung.

Hwréng dan cach xir tri ADR

Phin 16n cac ADR duge cho 1a do giam estrogen. Theo ddi biéu
hi¢n cua céc tic dung phu va diu tri triéu chimg, hd trg.

bé phong loang Xuong: Theo doi mat do xuong, bd sung vitamin D
va calci trong khau phan,

Liéu lwgng va cich diing

Ubng thude sau bira an. Liéu ubng: 25 mg/ngay; uéng | lan. Phai
duy tri udng thude cho dén khi co bang chimg khéi u giam.

Bénh nhan bi ung thu vii giai doan sém phai ding thude trong théi
gian dai téi 5 ndm theo tri lidu hd tro tiép ndi (tamoxifen duge tiép
theo bang exemestan). Néu khéi u tai phat thi ngimng exemestan.
Bénh nhan bi ung thur vii giai doan mudn pbfu ding exemestan cho
dén khi nao co diu hiéu bénh tién trién toL.

Bénh nhéan can dugc bb sung vitamin D va calci.

Twong tic thude
Cac thuéc kich thich izoenzym CYP3A4 (vi du: rifampicin,
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phcn)doin, deferasirox) lam giam néng d¢ exemestan, Cin tang
liéu exemestan Ién 50 mg/ngdy & b¢nh nhan ding déng thi cac
thube nay.

Hypericum perforatum (c6 St.John) lam giam néng 45 exemestan.
Khong dung Cimicifuga racemosa (thing ma), Angelica sinensis
(dwong quy) cho ngudi bj ung th vit phy thuge estrogen.

Khong ding dong théi véi cdce thude 6 estrogen vi céc thube nay
lam mat téc dung cua exemestan.

Exemestan lam giam nf‘mg do va tac dung cuia maraviroc (thude
ngan HIV xdm nhdp vao lympho T CD4 do chan receptor CCR5).
Qui liéu va xir tri

Chua 6 dir liéu vé ngd ddc do qua lidu. Khong cé thube gidi ddc dac
higu v6i exemestan. Néu nghi ngér udng qua liéu thi can theo ddi chiit
ch céc dau hiéu sinh ton, diéu tr tri¢u chimg, didu tri hé trg (vi dy,
boi phu nude, dién gii trong trromg hop nén/ia chay nang).

Cap nht lan cudi: 2018.

EZETIMIB

Tén chung qube té: Ezetimibe.
Ma ATC: C10AX09

Loai thude: Thudce ha lipid huyét.
Dang thube vA hiam lugng

Vién nén: 10 mg.

Durge Iuc hge

Ezetimib 12 mt thube ha lipid méi ¢6 tic dung tre ché chon loc hép
thu cl:mlestcrol O rudt va céc sterol thue vt ¢o lién quan. Ezetimib
la chat c6 hoat tinh, ding dudng udng va ¢6 co ché hoat dng khéc
véi ce thude giam cholesterol khac (vi du: statin, chét tao phirc voi
acid mit resin, din xuit acid fibric va stanol thuc vit). Dich phan
tir cla ezetimib 1 chét van chuyén sterol, Niemann-Pick Cl-Like |
(NPCILI), c6 vai trd cho sy hap thu cholesterol va phytosterol
tai rudt.

Ezetimib chi tic dong tai diém ban chai ciia rudt non va trc ché sur
hap thu cholesterol, din dén giam phén bé cholesterol tir rudt dén
gan, din dén giam dy trit cholesterol trong gan va tang d6 thanh
thai cholesterol trong mau; co ché khéc biét nay bd sung cho tac
dung cua statin va fibrat. Trong mgt nghién ciru 1dm sang kéo dai 2
tudn & 18 bénh nhin ting cholesterol méau, ezetimib irc ché hip thu
cholesterol & rudt tdi 54% so vai gia duoc.

Ezetimib trc ché sy hép thu cholesterol ma khéng anh hudng dén
viéc hip thu triglycerid, acid béo, acid mat, progesteron, ethinyl
estradiol hodc vitamin tan trong chét béo nhu vitamin A va D.
Ezetimib don tri liéu hodc phéi hop véi statin lam gidam déng
ké cholesterol toan phin, lipoprotein trong lugng phén t théip
(LDL-C), apolipoprotein B (Apo B), triglycerid (TG) va ting
lipoprotein trong lugng phin tir cao (HDL-C) & bénh nhén ting
cholesterol mau.

Sur dung ezetimib phdi hgp vdi statin ¢6 hiéu qua trong viée gidm
nguy co bién cd tim mach & bénh nhan méc bénh mach vanh va cé
tién sir hoi chimg vanh cAp.

Duwge djng hoc

Sau khi uéng, khoang 93% ezetimib dugc hip thu nhanh chong va
két hop véi phenolic glucuronid (ezetimib-glucuronid). C_ dat
duge sau khi udng 1 - 2 gio d6i véi ezetimib-glucuronid va 4 - 12
gid ddi véi ezetimib. Sinh kha dung tuyét ddi ciia ezetimib kho xac
dinh vi chét nay hau nhu khong tan trong nuéc pha tiém.

Thirc 4n (bira &n nhiéu chat béo hodc khdng béo) khong anh huong
dén sinh kha dung dudomg udng cua ezetimib, tuy nhién bira an
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nhiéu chit béo co thé 1am tang C,,, cia thuoe. -
Ezetimib va ezetimib-glucuronid lién ket vdi protein huy€t tuong

> 090%. ) )
Ezetimib dugc chuyén hoéa chu yéu & rudt !:lﬂﬂ vi ga“'lhﬂﬂg F]ua
lién hop véi glucuronid (phan img pha'l}) thanh da:g ce hoat‘ m.m‘
bai tiét qua mdt va than. Ezetimib chiém 19 - 20% va ezetimib-
glucuronid chiém 80 - 90% téng lugng thudc trong _huyet twong,
Ci ezetimib va ezetimib-glucuronid duoc thai trir chdm do ¢o chy
ky gan rudt véi nira d&i thai trir khoi huyét tuong Khoing 22 giv.
Sau khi udng '*C-ezetimib (20 mg), 93% tfzctlfmb xuat hlt;l'l‘ trong
huyét twong. Khoang 78% bai xuat qua phénva |fVo qua nude tidy
trong vong 10 ngay sau khi ding thudc (65:% ezetimib tr.ong phan
vii 9% ezetimib-glucuronid trong nudc ticu). Sau 48 gio, khong
con phat hién ezetimib trong huyét tuong.

Chi dinh

Téng lipid huyét nguyén phat \
Bcugtrioliéu: );(ét ﬁ;-:’ cﬁig che d an de diéu' lrri cho ?énh nhén
tang cholesterol nguyén phat (tang lipid méu e t'f‘h c;hat gia dinh
di hop tir hodc khong co tinh chat gia dinh) néu c6 chong chi dinh
hodic khéng dung nap vai statin. .
Phéi hop vai thuéc e ché HMG-CoA rt:ductasc (statin) va che do
in cho nhiing bénh nhén tang lipid huy¢t nguyén phat (ting lipid
huyét c6 tinh chit gia dinh di hop tr hoac khong ¢ tinh chat gia
dinh) khong dap (mg t5t vdi don trj bang statin.

Phéi hop vai fenofibrat va ché do an cho nhimg bénh nhén tang
lipid hén hop. o

Ezetimib cuing véi statin 1am giam nguy co bién co tim maci{ trén
bénh nhén c6 bénh mach vanh hoac tién sir hdi chimg vanh cap.
Téing cholesterol mau gia dinh dong hop ne (HoFH) ,
Phdi hop ezetimib vai statin va ché dé an cho bénh nhan mic
HoFH hoiic vai cic bién phéap ha lipid mau khac (vi du loc huyét
trong LDL).

Sitosterolemia dong hop ti (Phytosterolemia)

Ezetimib két hop ché do an trén nhimg bénh nhan mic bénh
sitosterolemia c6 tinh chét gia dinh dong hop tir.

Chéng chi dinh

Qué min véi ezetimib hodc bét cir thanh phan nao cta thude.
Ezetimib phdi hop véi statin bi chéng chi dinh trong khi mang thai
va cho con bu.

Ezetimib ph6i hgp vai statin chéng chi dinh & nhimg bénh nhan
mic bénh gan tién trién hoic ting transaminase huyét thanh kéo
dai.

Diing déng théi voi cac thude irc ché manh CYP3A4, cyclosporin,
danazol hodc gemfibrozil.

Thin trong

Than trong khi dung cung vdi statin va fibrat.

Enzym gan

Trong mt sb nghién cir, ezetimib phdi hop véi statin lam ting
transaminase kéo dai = 3 lin gi6i han binh thuomg trén. Khi
ezetimib duge ding cling véi statin, cdc xét nghiém chirc ning gan
nén dugce thyc hién khi bit dau didu tri va theo cac khuyén cao ciia
statin.

Suy gan

Khéng can chinh liéu trén bénh nhan suy gan nhe (Child-Pugh A).
Nhimng tic dong cia ezetimib trén bénh nhan suy gan vira va ning
(Child-Pugh B va C) chua dugc biét ré nén khong khuyén cdo sit
dung ezetimib trén nhimg bénh nhén nay.

Bénh co xwang

Nguy co tiéu co vén ting lén khi ding phéi hop ezetimib véi statin
hodc fibrat, hiem khi do ding ezetimib don doc. Khi nghi ngd hodc



