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CO PHAN
GLOBAL

muc}c N/iY CH! DU OSE,
DE XA TAM TAY TRE Eﬂg. ) _
PQC KY HUONG DAN SU DUNG TRUOC KHI DUNG.

THANH PHAN: M3i vién nang cimg chira:

Thanh phan duye cht:

Fenofibrat, . --.150,0 mg.
Thanh phén zd dmp'c Lactose monohydrat sucrose, natrl Iauryl sulfat crospowdon magncsn stearat nang cu‘ng s6 1 (tring-
triing).

DANG BAO CHE:

Vién nang cimg. Vién nang cimg s 1, ndp mau triing, than mau tring, bén trong chira cém thuée mau tring dén tréng nga.

CHI DINH PIEU TRI:

- Tang cholesterol mau nguyén phdt hodic roi logn lipid mdu hin hop: Flezinox 150 duge chi dinh nhu mét liéu phap bo
ll'l;‘i cho ché d¢ an kiéng & nhimg bénh nhan tiing cholesterol mau nguyén phat hofic r6i loan lipid mau hdn hop c6 céc chi
sé cholesterol lipoprotein ty trong thip (LDL-C), cholesterol toan phin (total-C), triglycerid (TG) va apolopoprotein B
(ApoB) tang cao; va dé tang chi s6 cholesterol lipoprotein ty trong cao (HDL-C).

- Tang triglycerid mau ndng: Flezinox 150 ciing dugc chi dinh nhu mét bi¢n phip b6 trg cho ché d6 an kiéng & ngudi [on
bi tang triglycerid mau ning. Cai lhu;n kiém soét duong huyét ¢ nhimg bénh nhén déi thio duong cé biéu hién vi thé nhii
trap huyét khi doi thudmg khong can ding thude can thiép. N(:’mg do triglycerid huyét thanh téng cao rd rét (vi du > 2. 000
mg/dL) c6 thé lam ting nguy co phit tri¢n viém tyy. Hi¢u qua cua liéu phap fenofibrat vé vigc giam thiéu riii ro nay vin
chua dugc nghién ciru diy du.

- Giot hgn st dung quan trong: Trong mdt thir nghiém ngdu nhién c6 ddi chimg trén mét nhém I6n bgnh nhén dai thdo

dudng type 2 cho thiy fenofibrat vai liéu twong duong 150 mg khong lam giam ty 1¢ méc va tir vong do bénh tim mach
vanh.

LIEU LUQNG VA CACH DUNG:
Ciach ding
Dung vién nang Flezinox trong bira én dé tdi uu héa su hﬁp thu cia thude.
Bénh nhén nén duy tri mt che d¢ an ha lipid phit hop truée va trong khi ding Flezinox.
Diéu trj ban_ déu cho chimg rdi loan lipid mau I li¢u phap &n klcng dic higu. Thira cdn va uoug qua nhiéu rugu c6 thé la
nhiing yéu t quan rong gay tang triglycerid mau va can dugc giai quyét trude khi bit ddu diéu tr béng thube. Tap thé duc
c6 thé la mt bién phap hd trg quan trong. Nén xéc dinh va diéu tri cac bénh gép phan gdy tang lipid mau nhu suy gidp hodc
dai thao dudmg. Liéu phap estrogen, thudc lgi tiéu thiazid va thubc chen beta co thé lién quan chit ché dén viéc tang
triglycerid méau, dic bigt & nhig bénh nhén ting tnglycend c6 tinh gia dinh. Trong nhiing trwémg hop nay, ngimg sir dung
nhiing tdc nhén giy bénh cy thé co thé lam giam nhu cau diéu lr; bang thude doi véi chimg téng triglycerid mau.

Dinh ky xac dinh ndng d6 lipid mau dé thiét lap lidu dung thap nhit c6 hiéu qua. Nén ngung diéu tri néu bénh nhin khong

dép ing day dui sau hai thang diéu trj véi liéu khuyén céo téi da 150 mg/ngdy. Can nhic giam liéu fenofibrat néu mic lipid

glam xubng déng ké dudéi mic myc tiéu.

Liéu diing:

- Tdang cholesterol mau nguyén phdt hoar: roi loqn lipid mdu hén hop: 150 mg fenofibrat x 1 lan/ngay.

- Tdng triglycerid mau ndng: Ding liéu khm diu tir 50 dén ISD mg fenofibrat/ngdy. Liéu dung thay déi tiy theo dép tmg
cua timg bénh nhén va nén diéu chinh liéu sau khi xéc dinh ndng do lipid trong khoang thai gian tir 4 dén 8 tudn.

- Liéutdi dala 150 mg fenofibrat/ngay.

- Bénh nhan suy than: Bénh nhan suy than tir nhe dén trung binh, ding liéu khoi déu 50 mg/ngay, chi ting liéu sau khi da
danh gi4 tac ddng 1én thin va tac dung cia lidu dung v&i ndng do lipid. Khong nén ding thude cho bénh nhan suy thin
ning.

- Nguwoi gia: Ding liéu giéng nhu lidu chi dinh cho bénh nhén suy than.

CHONG cni PINH:
- Quéa mén véi fenofibrat, acid fenofibric hodc bét ky thanh phan nao cua ché phim.
- Bénh nhén suy than niing bao gom bénh nhén dang dugc tham tach mau.
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- Bénh nhan bj bénh gan hoat déng bao gbm xo gan mdt nguyén phat va cac bét thudmg chirc nang gan dai ding khong
giai thich duge.,

- B¢nh nhén c6 bénh tdi mét truée dé.

- Phuy nit cho con bu.

CANH BAO VA THAN TRONG KHI SU' DUNG:
= Ty Ié mdc bénh va ty ¢ tir vong do bénh tim mach vanh;

+
+

Anh huong cua fenofibrat dén ty 1é mic va ty 1¢ tir vong do tim mach hodc khéng do tim mach chua duge xéc dinh.
Nghién ciru can thi¢p fenofibrat va Event Lowering in Diabetes (FIELD) la mgt nghién ctru nglu nhién. c6 déi
chimg voi gia duge dugce thie hién kéo dai 5 nam trén 9795 bé¢nh nhan déi thdo dudmg type 2 duge diéu tri bﬁng
fenofibrat. Fenofibrat duge chimg minh lam giam mot mirc khéng déng ké 11% trong két cuc chinh céc bién cb
bénh tim mach vanh (ty I¢ nguy co [HR] 0,89, 95% CI 0,75-1,05, p=0,16) va lam giam dang ké 11% két qua phy
trong tong s cac bién cb bénh tim mach (HR 0,89 [0,80-0,99], p=0.04). C6 sy gia tiing khong déng ké 11% (HR
1,11 [0,95, 1,29], p=0,18) trong tong s6 bénh mach vanh va 19% (HR 1,19 [0,90, 1,57], p=0,22) & ty 1¢ tix vong do
bénh mach w‘m'h khi so sanh fenofibrat véi gia duge 1.

Do sy tuong dong vé mit hoa hoc, dugc 1y va ldm sang gitra fenofibrat véi clofibrat va gemfibrozil, trong 4 nghién
ciru lam sang lén, ngau nhién, ¢6 ddi chimg vai gia dugc cho thdy mot sé tic dung khong mong muén cia cic loai
thude fibrat khéc ciing c6 thé xay ra déi véi fenofibrat.

Trong mét nghién ciru lém vé nhdi méu co tim & bénh nhan sau khi diéu tri bing clofibrat trong 5 ndm, khéng c6é sy
khéc biét ve ty 1é tr vong gitra nhom clofibrat va nhom gia duoc. Tuy nhién, gitta hai nhém c6 su khéc biét vé ty lé
s61 m@t va viém tiii mat can phiu thuit (3,0% so véi 1,8%).

Trong mét nghién ciru do T6 chirc Y té thé gisi (WHO) thyc hién trén 5000 déi tugng khong c6 bénh dong mach
vanh da biét trude, duge diéu trj bing gia duge hofic clofibrat trong 5 ném va theo dai thém mot nam sau do. Ty 1¢
tir vong do moi nguyén nhén diéu chinh theo tudi cao hon & nhom clofibrat so véi nhom gia dugc b ¥ nghia thong
ké (5,70% so vai 3,96%, p=<0,01). Tir vong qua mire do sy gia ting 33% & nhimg ngudi khdng lién quan dén tim
mach, bao gdm bénh éc tinh, bién chimg sau cit bé tai m4t va viém tuy. Diéu nay cho thiy nhimg bénh nhan duoc
diéu tri bang clofibrat trong nghién clru ndy 6 nguy co mic bénh thi mat cao hon.

The Helsinki Heart Study 1a mét nghién ctru lém (n=4081) 6 nam gi6i trung nién khong co tién sir bénh mach vanh
dugce sir dyung gia duge hodc gemfibrozil trong 5 ndm va gia han thém 3,5 nim sau do. Ty Ié tir vong cao hon &
nhém gemfibrozil ngdu nhién nhung khong dat y nghia théng ké (p=0,19, khoang tin c@y 95% cho rii ro tuong ddi
G:P=0,91-1,64). Mc du ty 1é tir vong do ung thu cao hon & nhém gemfibrozil (p=0,11), ung thir (khéng bao gom
ung thur biéu md té bao day) duge chin dodn véi tin suit ngang nhau & ca hai nhém nghién ciru. Do giéi han cia
kich thuéc nghién ciu, nguy co tir vong twong ddi do bét ky nguyén nhén nio khéng duge chimg minh khac véi dir
ligu theo d&i 9 nam tir nghién ciru cua WHO (RR=1,29).

MGt thanh phan thir hai trong The Helsinki Heart Study 1a nam gidi trung nién bj loai khoi nghién ctru phong ngira
ban dau do di biét hodc nghi ngor bénh tim mach vanh. Déi tugng sir dyng gemfibrozil hodc gia dugce trong $ nam.
Mic du tr vong do tim mach ¢é xu hudng cao hon & nhém gemfibrozil nhung diéu nay khéng c6 y nghia thing ké
(ty 1€ nguy co 2,2, khodng tin cfy 95%: 0,94-5,05). Ty 1¢ phiu thuat cat tii mat la 1,9% & nhom gemfibrozil so voi
0,3% & nhém gia duge, p=0,07.

- Bénh co xuong:

o
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+

Céc fibrat lam tang nguy co méc bénh co va c6 lién quan dén tiéu co van. Nguy co nhiém djc co ndng ting lén ¢
ngudi gia va bénh nhén dai thao duong, suy thin hoic suy gidp.

Bénh co nén duge xem xét & bénh nhén ¢6 bénh co lan toa, dau hodc yéu co vivhoic tang creatin phosphokinase
(CPK).

Céc b¢nh nhan ding fenofibrat phai duge huéng dan béo céo ngay khi thiy dau co khéng & nguyén nhén, hodc
nhay cam dau, yéu, diic biét néu kém khé & hoic sot. Phai theo ddi dinh ky enzym creatin kinase (CK hogc CPK) &
nhimg ngudi b§nh ¢6 nhimg tic dung phy dé. Phai ngimg diéu trj fenofibrat, néu CPK huyét thanh ting cao rd rét
hoiic nghi ng&r hodic chan doén 1a viém co hogic bénh co.

Dtr ligu quan sdt dugc tir cde nghién ciu cho thiy nguy co tiéu co véan tang lén khi fibrat, dic biét 1a gemfibrozil,
diing dong thoi voi chit rc ché HMG-CoA Reductase (statin). Cén tranh sur phdi hop nay trir khi lgi ich cua viée
dung thude phdi hgp cao hon nguy co c6 thé xay ra.

- Chirec ndng gan:

-+

+

Liéu fenofibrat 100 mg dén 150 mg mdi ngay cb lién quan dén sy tang transaminase huyét thanh [AST (SGOT) hoic
ALT (SGPT)]. _ ‘
Trong m¢t phén tich téng hop ctia 10 thir nghiém c6 déi chimg véi gia duge vé fenofibrat, ting ALT vuet qua 3 lan
mire binh thudmg dugc théng béo & khoang 5,3% nguoi bénh dung fenofibrat so v&i 1,1% & nhom bénh nhin diéu trj
béng gia duge. Ty 1¢ ting transaminase khi diéu tri bing fenofibrat c6 thé lién quan dén liéu lugng. Nong do
transaminase tro lai mirc binh thudng sau khi ngimg diéu tri hoic trong khi tiép tuc diéu trj, Viém gan hoat dng
man tinh va viém gan & mét xay ra sém sau vii tudn hoic Xay ra mudn sau vai nam ké tir khi bat dau ding
fenofibrat; xo gan két hop voi viém gan hogt dong man tinh ciing duge thong bdo & mét sb hiém trudmg hop. Phai
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theo ddi chirc ning gan dinh ky va ngung diéu tri néu ndng d6 aminotransferase huyét thanh (AST, ALT) vuot qua 3
_ lén mic binh thuomg.

- Néng d¢ creatinin mau: Nong d6 creatinin méu dd dugc béo cdo ting & bénh nhén ding fenofibrat, va tré vé mure binh
thuong sau khi ngung thudc. Y nghia 1am sang cia nhimg quan sét nay chua duge biét, Theo ddi chirc ning thin & bénh
nhén ding fenofibrat, bgnh nhan dang ding fenofibrat ¢6 nguy co suy thén nhu ngudi cao tudi va dai thao dudmg.

- Soi mat: Fenofibrat, cling nhu clofibrat va gemfibrozil cé thé lam ting bai xuét cholesterol vao mét, din dén bénh soi
mét. Néu kiém tra tii mét thay c6 soi thi phai ngimg fenofibrat,

- Thuoc chong déng mau coumarin: Thén trong khi dung fenofibrat cing véi thude chéng dong mau coumarin. Fenofibrat
¢6 thé lam tang tic dung chéng déng méu ciia céc thude nay din dén kéo dai thoi gian prothrombin/ty 1¢ chuin hoa quic
té (PT/INR). Theo ddi thudmg xuyén PT/INR va diéu chinh liéu thude chdng déng mau cho dén khi PT/INR én dinh dé
ngén ngira bién chimg chay mau. )

- Viém tuy: Viém tyy da dugce bio cdo & ngudi bénh diéu trj bing fenofibrat, gemfibrozil va clofibrat. Piéu ndy cho thiy
that bai trong dicu trj & nhiing bénh nhén tang triglycerid mau nghiém trong, ddy la anh huwong truc tiép cia thude hodc I
hién trong thir cap do soi dudmg mét hodic bin gy tic nghén dng mit chi gay ra.

- Thay dbi huyét hoe: Gidm nh¢ va vira hemoglobin, hematocrit va bach ciu da £ap & ngudi bénh ding fenofibrat. Nhimg
thdng 0 nay thudmg trd vé binh thudng trong qud trinh diéu tri dai han. Di giip mt s6 truong hop giam tiéu ciu va mat
bach cau hat khi dicu trj bing fenofibrat. Cén phai dinh ky dém huyét ciu trong 12 thang diu diéu trj fenofibrat,

- Phan ting qud mdn: Phan (mg qua mén cip tinh bao gdm phat ban da nang nhw héi chimg Stevens-Johnson va nhiém doe
biéu bi gdy hoai tir phai nhip vién va dung liéu phap corticosteroid, di duoc bao céo & cac bénh nhén ding fenofibrat,
Trong cac thir nghiém cé déi chimg, may day duoc quan sat thay & 1,1 so véi 0% va phét ban & 1,4 so voi 0,8% bénh
nhan ding fenofibrat so véi gia duoc,

- B¢nh huyét khéi tde mach:

+  Trong thir nghi¢ém FIELD, thuyén tic phdi PE va huyét khéi tinh mach su (DVT) & nhém didu trj fenofibrat xay ra
0 ty 1¢ cao hon so véi nhdm diéu trj bing gia duoe. Trong s6 9.795 bénh nhan dang ky FIELD, nhém gia dugc gdbm
4.900 va nhém fenofibrat gbm 4.895 bénh nhén. Péi véi DVT, ¢6 48 sy ki¢n (1%) o nhom gia duge va 67 (1%) &
nhém fenofibrat (p = 0,074); va déi véi PE, co 32 (0,7%) su kién trong nhém gia duge va 53 (1%) trong nhém
fenofibrat (p = 0,022).

+ Trong Dy én Thude diéu tri mach vanh, ty 1€ cao hon & nhom clofibrat da tréi qua thuyén tic phdi xdc dinh hoic
nghi ngd tr vong hofic khong tir vong hodic viém tic tinh mach so véi nhom ding gia duoc (5.2% so véi 3,3% sau §
nam; p <0,01).

- Tréem: An toan va hiu qua cua thudc chua dugc thiét Iap trén bénh nhan dudi 18 tubi.

- Cdnh bdo vé thanh phan c6 trong thude: Thanh phén thudc cé chira lactose. Bénh nhén b bénh di truyén hiém gip vé bét
dung nap galactose, thiéu hut Lapp lactase, kém hép thu glucose-galactose khdng nén sir dung thudc nay.

TRUONG HQP CO THAI VA CHO CON BU:

Phu nit ¢6 thai ) _

Tinh an toan trén phy ni¥ ¢6 thai chua dugc thiét 1ap. Chua c6 nghién ciru day du va 6 kiém sodt tot ciia fenofibrat & phy nir
c6 thai. Chi nén sir dyung fenofibrat trong thai ky néu lgi ich cua viéc ding thuée 16n hon nguy co tiém 4n cho thai nhi.

Chuét céi ding fenofibrat dudng udng véi Iiéu‘l 5,75 va 300 mg/kg/ngay tir 15 ngay trude khi giao phdi dén khi cai sira, ddc
tinh ddi véi me duoc quan sat thiay & mic 0,3 lan so véi liéu khuyén c4o tdi da cho ngudi (MRHD), dua trén so sanh dién tich
bé mit co thé; mg/m’. ’ ‘

Chudt mang thai dugc cho uéng theo ché do an kiéng vai lidu 14, 127 va 361 mg/kg/ngay tir ngay mang thai thir 6-15 trong
thi ky hinh thanh co quan, khong quan sat thiy sy phat trién bét lgi & liéu 14 mg/ke/ngay (it hon | 1in MRHD, dua trén so
sanh dign tich bé miit co thé; mg/m®). Véi nhimg liéu cao hon & ngudi d& quan sét thiy nhi¢u ddc tinh trén ngudi me.

O tho mang thai, cho ubng 15, 150 va 300 mg/kg/ngay tir ngdy thai thir 6-18 trong thoi ky hinh thianh co quan va dugc phép
dé, s6 lira bj bo thai duge quan sét & mac 150 mg/kg/ngdy (gdp 10 lan MRHD, dya trén so sanh dién tich bé mat co the;
mgjmﬁ). khéng phat trién dugc quan sat & mic 15 mg/kg/ngdy (dudi | 1in MRHD, dua trén so sanh dign tich be mat co thé;
mg/m°).

Chudt mang thai duge uéng lidu 15, 75 va 300 mg/kg/ngay, tir ngay mang thai 15 dén ngay 21 cho con bii (cai sita), nhiém
doc & me dugc quan sat & mirc thip hon 1 1in MRHD, dua trén so sanh dign tich bé mat co thé; mg/m’.

Phu nit cho con bii ‘ )
Khéng nén ding fenofibrat cho ngudi cho con bi. Quyét dinh nén ngimg diéu tri hodic ngung cho con bu tay thudc vao tam
quan trong cuia thudc déi véi ngurdi me.

ANH HUONG CUA THUOC LEN KHA NANG LAI XE, VAN HANH MAY MOC:
Fenofibrat khdng ¢ hodc c6 anh hudng khéng dang ké dén kha néng l4i xe va van hanh may méc.

TUONG TAC, TUONG KY VOI CAC THUOC KHAC VA CAC DANG TUONG TAC KHAC:
Thube ubng ching déng coumarin:
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Fenofibrat lam tang tic dung chéng dong mau cua coumarin din dén sy su kéo dai PT/INR. Thén trong khi str dyng
fenofibrat cing véi thudc chéng déng mau coumarin. Hé ngan ngira bién chimg chay méu, theo d&i PT/INR thuong xuyén va
diéu chinh liéu thudc chéng dong mau theo khuyén céo cho dén khi PT/INR én dinh.

Thuéc tic ché nn{fn dich

Céc thube (rc ché mién dich nhu cyclosporin va tacrolimus c6 thé lam giam chirc nang than. Bai tiét qua than 12 con duromg
thai trir chinh cua cdc thudc fibrat bao gém fenofibrat. Giam sat chit ché chire ning thén va ding liéu fenofibrat thap nhit c6
hi¢u qua khi phoi hop véi cac thude c6 kha nang gay doc cho than.

Nhua lién két acid mt:

Nhya lién két acid mét c6 thé lién két véi cac loai thuéc khac duge ding dfmg thi, nén sir dung fenofibrat it nhit 1 gi&r truge
hogc 4 dén 6 gior sau khi sir dung nhyra lién két acid mat dé tranh can tro st hap thu thude.

TAC DUNG KHONG MONG MUON:

Trong cdc thir nghigm lim sang

Cac thu nghiém 1dm sang duge tién hanh trong céc diéu kign khic nhau, ty 1é phan (g ¢6 hai quan sét dugc trong cac thir
nghi¢m lam sang cua mdt loai thudc khong thé so sanh tryuc tiép vai ty 1é trong cac thir nghiém 1am sang cia mét loai thude
khac va c6 thé khong phan anh ty 1€ quan sét dugc trong thuc hanh lim sang.

Trong cac thir nghiém ma dai, c6 d6i chimg véi gia dugc, bit ké quan hé nhan qua, céc phan img c6 hai duge béo céo véi ty
1& 2% hodc nhiéu bénh nhén diéu tri bing fenofibrat (nhiéu hon nhom gia dwoc) duoe liét ké trong bang dudi ddy. 5,0% bénh
nhan duoc diéu tri bing fenofibrat va 3,0% bénh nhan dugc di€u tri bing gia duge phai nging diéu tri do cac phan (ng bat
lgi. Trong céc thir nghiém ma doi, tang cac chi s xét nghiém chiic nang gan la nhimg tic dung khéng mong muén thuong
gip nhit, khién cho 1,6% bénh nhan ngimg fenofibrat.

HE CO QUAN Fenofibrat* i Gia duge
Tédc dung khéng mong mudn (N=439) (N=365)
TOAN CO THE

Bau bung 4,6% 4,4%
Pau lung 3,4% 2,5%
Pau diu 3,2% 2,7%
HE TIEU HOA

Bit thuémg xét nghiém chire néing gan 7,5%*+ 1,4%
Budn non 2,3% 1,9%
Tao bén 2.1% 1,4%
ROI LOAN DINH DUONG VA CHUYEN HOA

Tang ALT 3.0% 1,6%
Téng creatin phosphokinase 3,0% 1,4%
Téng AST 3,4%** 0.5%
HE HO HAP

Ri loan hé hé hip 6,2% 5,5%
Viém miii 2,3% 1,1%

* Liéu fenofibrat 150 mg

** Khéc biét rd rét so voi gia duge
Hurdng dén cic xit tri ADR
Tam ngimg ding thude.

THONG BAO NGAY CHO BAC ST HOAC DUQC ST NH#NG PHaN NG CO Hal GaP PHal KHI Sir DuNG THUSC

QUA LIEU VA CACH XU TRi: _
Khéng cé diéu trj diic hi¢u cho qué lidu fenofibrat. Néu xdy ra qué liu, chi dinh cham séc hd trg bao gc':n‘l theo doi céc diéu
higu quan trong va quan sit tinh trang Iam sang. Néu duge chi dinh loai bo thuc khéng duge hp thu biing cach tién hanh
gdy nén hoic rira da day. Cén tudn thi cac bién phap phong ngira thong thudng dé duy tri duéng tho. Fenofibrat lién két
manh vd&i protein huyét tuong nén tham tach loc méau khéng dugc xem xét.

DAC TINH DUQC LUC HQC:

Nhom durge ly: Thude ha lipid mau (nhém fibrat).

Mid ATC: C10AB05

Co ché tic djng

Acid fenofibric la chat c6 hoat tinh cua fenofibrat. Tic dung duoc 1y cua acid fenofibric trén ddng vit va con ngudi da duge
nghién clru réng rdi trén fenofibrat duomg udng. Téc dung diéu chinh lipid cua acid fenofibric & nguoi thong qua hoat héa
Peroxisome Proliferator Activated Receptor type alpha (PPAR«). Thong qua hoat hodt PPARG, fenofibrat lam ting thiy phén
lipid v& logi bé céc tiéu phan giau triglycerid gdy xo vira ra khoi huyét tuong bang cich kich hoat lipoprotein lipase va giam
san xuat apoprotein CIIT (mdt chét iic ché hoat dgng lipoprotein lipase). Két qua la sy gidm triglycerid tao ra su thay déi kich
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thudc va thanh phén ciia LDL tir cdc hat nho, day dic (dwoc cho l1a gy xo vira do chiing dé bj oxy héa), dén cic hat néi lém.
Nhﬂ'ng hat 16m hon nay ¢6 4i luc 16n hon véi céc thy thé cholesterol va bi di héa nhanh chéng. Sy hoat hoat PPAR«a ciing lam
tang tong hop apoprotein Al All va HDL cholesterol.

Dwge lye hge )

Tang cholesterol toan phan, ting LDL-C va apo B, va giam HDL-C va phiic hop van chuyén cua né, giam Apo Al va Apo
All, 12 nhimg yéu t6 nguy co déi véi xo vita dong mach. Cic diéu tra dich & hoc cho thay ty 1é méc va tir vong do tim mach
thay déi tryc tiép vai mire cholesterol toan phdn, LDL-C va chit béo trung tinh, va ty 1¢ nghich véi mirc HDL-C. Céc téc
dong doc 1ap cua su tang HDL-C hodc giam triglycerid (TG) déi véi nguy co mic va tir vong do tim mach chua dugc xéc
dinh. Acid fenofibric, la chét chuyén héa c6 hoat tinh ctia fenofibrat, lam giam cholesterol toan phan, LDL-cholesterol,
apolipoprotein B, triglycerid toan phan va triglycerid giau lipoprotein ( VLDL). va lam ting HDL-cholesterol, apolipoprotein
apo Al, apo All & bénh nhan duoc didu tri.

DAC TINH DUQC PONG HOC:

Fenofibrat la mot tién chét cua acid fenofibric c6 hoat tinh. Fenofibrat duge chuyén héa bin g cach thuy phén ester trong co
thé tao thanh acid fenofibric, la thanh phan hoat tinh e thé dinh lwomg duge trong tuin hoan. Trong mgt nghién ctru sinh kha
dung ciia vién nang fenofibrat 200 mg, sau khi ding liéu duy nhit, nong dj trong huyét twong (AUC) cuia fenofibrat khoang
40 pg/mL va nong do 'chﬁt chuyén héa acid fenofibric 12 204 ng/mL. Trong ciing mét nghién ciru, thoi gian ban thai 12 0,91
gi:‘:rr déi véi hop chit gée fenofibrat va 16,76 gi& ddi v6i chit chuyén hoa acid fenofibric.

Hap thu:

Khong thé xéc dinh dugc sinh kha dyng tuyét dbi cuia fenofibrat. Fenofibrat dwgc hép thu t6t qua dudng tidu héa. Sau khi
dung dudng udng & nhimg ngudi tinh nguyén khoe manh, khoang 60% liéu don fenofibrat ¢ nhin phéng xa xudt hién trong
nuée tiéu, chi yéu dudi dang acid fenofibric va chat lién hop glucuronat ciia no, khoing 25% dugc thi trir qua phan. Néng
d6 dinh cia acid fenofibric trong huyét tuong dat dwge khoang 5 gity sau khi uéng,

Suhap thu thude tang Ién khi dung ciing thirc an. Sir hp thu fenofibrat ting 1&n khoang 58% va 25% khi ché d6 an nhidu chét
béo va it chat béo so véi ding thude khi déi.

Trong nghién ciru sinh kha dung don lidu va da lidu véi vién nang, fenofibrat 200 mg, mirc d¢ hdp thu (AUC) ciia acid
fenofibric, chat chuyén héa chinh cua fenofibrat, 1ém hon 42% ¢ trang thai 6n dinh so véi khi ding don liéu, Ty 1¢ hip thu
(Cmax) cua acid fenofibric sau khi dung da liéu cao hom 73% so vai khi dung don liéu.

Phin b

Sau khi dung nhiéu liéu fenofibrat, nrfmg d9 acid fenofibric dat duoc trang thai én dinh sau 5 ngay. Néng dé acid fenofibric
dat trang thai 6n dinh cao hon mot chiit so véi khi ding thude mot lidu duy nhit. Ty 1€ lién két vai protein huyét tuong la
99% G ngudi binh thudmg ciing nhu ngudi téng lipid mau.

Chuyén héa: ) i

Sau khi uéng, fenofibrat bj esterase thity phén nhanh tao thanh chét chuyén héa cé hoat tinh 1a acid fenofibric, néng dé
fenofibrat trong méau & dang khéng bj bién déi thép hon so véi acid fenofibric & 1t ca cac don lidu va da lidu.

Acid fenofibric chui yéu lién hop véi acid glucuronic va sau d6 duoc bai tiét qua nude tiu. Mot lugng nho acid fenofibric bj
khir & géc carbonyl thanh chét chuyén héa benzhydrol, chit nay sé lién hop véi acid glucoronic va sau d6 duoc bai tiét ra
ngoai qua nudc tiéu. )

Dir liéu vé chuyén héa invivo va in vitro cho thdy fenofibrat va acid fenofibric déu khong trai qua qua trinh chuyén héa oXy
héa (nhu cytochrom P450) déng ké.

Thai triv . ) _ )

Sau khi hdp thu, fenofibrat chi yéu dugc bai tiét qua nudc tiéu dudi dang cac chit chuyén hoa, chu yéu la acid fenofibric va
acid fenofibric glucuronid. Sau khi ding fenofibrat dugc dénh diu phong xg, khoang 60% liéu dung xuét hién trong nurée tiéu
va 25% dugc dao thai qua phan. Thoi gian bén thai cta acid fenofibrat khoang 20 gi&, diéu nay cho phép ding thude ngay
mot lan,

Duge djng hoc trén nhém bénh nhin dic bi¢gt ’ ) )
Nguoi gia: Trén ngudi tinh nguyén tir 77 dén 87 tudi, dg thanh thai qua dudng udng cua acid fenofibric sau khi uong licu don
fenofibrat 1a 1,2 L/h, trong khi & ngudi trudng thanh tré twéi 1a 1.1 L/h. Didy ndy cho thay ¢6 thé ding liéu nhu lieu ding &
ngudi truémg thanh cho ngudi gia ¢é chirc nang than binh thuong ma khéng lam tang tich Ifly thude hodic cac chét chuyén
héa.

Tré em: Duge dong hoc cua fenofibrat chira duoc nghién ciru trén nhém bénh nhan nay.

Gidi tinh: Dugc déng hoc khong c6 si khac bi¢t gitra hai gigi nam va nir.

Chiing tée: Anh hudng cua chung téc 1én duge ddng hoc cia fenofibrat chua dugc nghién ciru, tuy nhién fenofibrat khéng
duge chuyén héa béi céc enzym da bidt 1a bidu hién sy khac biét giira cic ching tac.

Suy thdn: Duge dong hoc cuia acid fenofibric di duge kiém tra & bénh nhan suy than nhe, trung binh va ning. Bénh nhan suy
thin niing (d6 thanh thai creatinin CICr < 30 ml/phit) ¢é mic d§ phoi nhiém acid fenofibric ting gap 2,7 lan va tang tich liy
acid fenofibric khi diing thude kéo dai so voi ngudi khée manh. Bénh nhan suy thén nhe (CICr 50-80 ml/phit) dén trung binh
(CICr 30-50 ml/phut) cé6 miec phoi nhiém tuong ty nhung thdi gian ban thai cua acid fenofibric tang Ién so véi ngudi khoe
manh. Vi viy, tranh diing fenofibrat cho bénh nhan suy thin ning va cin giam liéu & bénh nhan suy thin nhe dén trung binh.

a

Suy gan: Chua c6 nghién ciru duge ddng hoc nao duge thyc hién trén bénh nhan suy gan,
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QUI CACH PONG GOI: Hop 3 vi x 10 vién.

BAO QUAN: Nhiét dj khang qué 30°C.

HAN DUNG: 36 thang ké tir ngay san xuit.

TIEU CHUAN: TCCS

NHA SAN XUAT: CONG TY TNHH DUQC PHAM BV PHARMA

Dja chi: S6 18 dudng L& Thij Soc, Ap 2A, Xa Téan Thanh Tay, Huyén Cti Chi, TP.HCM. Viét Nam.




