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` MIBEFEN 300 
Viên nang cứng 

Thuắc này chỉ dùng theo đơn thuốc. 
Để xa tim tay trẻ em. 
Doc kỹ hướng dẫn sir dụng trước khi dùng. 

THÀNH PHÀN CÔNG THỨC THUỐC 
- Thanh phần được chất: Fenofibrat 300mg. 
~_ Thành phần tá dược: Tĩnh bột tiền gelatin hóa, povidon K90, crospovidon, 

natri lauryl sulfat, natri docusat, magnesi stearat, vỏ nang số 0 (thân nang mau 
trắng — nắp nang mau cam). 

MÔ TẢ SẢN PHAM 
'Viên nang cứng, cỡ nang số 0, thân nang màu trắng — nắp nang mau cam, bên 
trong có chứa cốm thuốc mau trăng đến trắng nga. 

CHỈ ĐỊNH 
Viên nang cứng MIBEFEN 300 được chỉ định như một biện pháp hồ trợ cho 
chế độ ăn và các biện pháp không dùng thuốc khác (tập thẻ dục, giảm cân) 
trong các trường hợp: 

Tang triglycerid huyết nghiêm trọng, kèm hoặc không kèm với nong độ HDL- 
cholesterolthắp. 
Tang lipid huyết hỗn hợp trong trường hợp chong chỉ định hoặc không dung 
nạp nhom statin. 
Tang lipid huyết hỗn hợp ở bệnh nhân có nguy cơ bệnh tim mạch cao. Phối 
hợp với một thuốc nhóm statin khi triglycerid và HDL-cholesterol chưa được 
kiểm soát tốt. 

LIEU DUNG, CACH DUNG 
Các chế độ ăn uống bắt đầu trước khi ding thuốc nên được tiếp tục. Dap ứng 
với điều trị nên được theo doi thông qua định lượng các trị số lipid trong huyết 
thanh. Nếu sau vải tháng (khoảng 3 tháng) vẫn chưa đạt được đáp img đẩy đủ 
nên cân nhắc các biện pháp điều trị bé sung hoặc biện pháp điều trị khác. 

Liễu dùng. 
Liều khuyến cáo: Ì viên/ngày. 
Liều dùng ở một số đối tượng lâm sàng đặc biệt: 

~__ Bệnh nhân cao tuổi (2 65 tuổi): Không cần điều chỉnh liều. Khuyến cáo ding 
liều thông thường, trừ khi chức năng thận bị suy giảm với độ lọc cầu thận ước 
tính(eGFR)<60 ml/phút/1,73 m` 
Bệnh nhân suy thận: 
Bệnh nhân suy thận năng (¢GFR < 30 ml/phút/1,73 m’): Không nên ding 
fenofibrat. 
Nếu eGER 30 — 59 ml/phat/1,73 m’: Liễu fenofibrat không nên quá 100 mg 
dang chuẩn hoặc 67 mg dang vi hạt mỗi ngay. 
Nếu trong quá trình theo dõi, chỉ số eGFR giảm liên tục < 30 ml/phit/1,73 mỶ: 
Nên ngưng sử dụng fenofibrat. 

- Bệnh nhân suy gan: Không khuyến cáo sử dụng fenofibrat cho bệnh nhân suy 

gan do thiểu dữ li 
Trẻ em (< 18 tuổi): Tính an toàn và hiệu quả của fenofibrat ở trẻ em va thanh 
thiểu niên dưới 18 tuổi chưa được thiết lập. Do đó, không khuyến cáo dùng. 
fenofibrat ở đối tượng nay. 

Cách dùng 
- Uốngnguyên viên thuốc trong bữaän cùng với Ì ly nước. 

Tiếp tục duy trì chế độ ăn kiêng vả luyện tập thé dục đã áp dụng trước khi điều 
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- Nếu bệnh nhân quên một lần dang thuốc, uống liễu kế tiếp cùng với bữa ăn 
tiếp. Sau đó uống liêu tiếp theo như thường lệ. Không uống liều gap đôi để bù 
cho liễu đã quên. 

- Không cóyêu cầu đặc biệt về xửlý thuốc sau khi sử đụng. 
- Không nên vứt bỏ thuốc vào nước thải hay rắc sinh hoại. Hỏi ý kiến được sĩ 

cách bé thuốc không sử dụng nữa. Những biện pháp nay sẽ giúp bảo vệ môi 
trường. 

CHÓNG CHỈ ĐỊNH 
= Qua man với fenofibrathoặc bat kỳ thành phan nao của thuốc. 
= Suy gan (bao gồm xơ gan mật không hỗi phục, chức năng gan bat thường kéo 

dai và không rõ nguyên nhân). 
~__ Bệnhtũi mật. 

Suy thận nặng (€GER <30 ml/phút 1,73 mÌ). 
Tién sử nhiễm độc anh sáng hoặc phản ứng quang hóa trong quá trình điều trị 
'với fenofibrat hoặc ketoprofen. 
Viêm tụy cắp hoặc mạn tính (ngoại trừ viêm tụy cắp do tăng triglycerid huyết 
nghiêm trọng). 

- Phốihợp với rosuvastatin 40mg. 

CẢNH BAO VA THẬN TRỌNG KHI DUNG THUỐC 
+ Các nguyên nhân thứ phát gây tăng lipid huyết: Nguyên nhân thứ phat gây 

tăng lipid huyết như đái tháo đường týp 2 không kiểm soát, suy giáp, hội 
chứng thận hư, rối loạn protein huyết, bệnh gan tắc nghẽn, điều trị bằng thuốc. 
hoặc nghiện rượu nên được điều trị day đủ trước khi dùng fenofibrat. Nguyên 
nhân thứ phát gây tăng cholesterol huyết liên quan đến điều trị bảng thuốc đã 
biết như thuốc lợi tiểu, thuốc chen beta, estrogen, progestogen, thuốc tránh 
thai đường uống kết hợp, thuốc ức chế miễn dịch vả thuốc ức chế protease. 
Trong những trường hợp này, can xác định tăng lipid huyết là tiên phát hay thứ 
phát (có thể định lượng cáctrị số lipid gây ra bởi các tác nhân điều trị này). 
Chức năng gan: Giéng như các thuốc ha lipid huyết khác, tăng nông độ 
transaminase đã được báo cáo ở một số bệnh nhân. Đa số các trường hợp, tinh 
trang nảy thoáng qua, nhẹ và không triệu chứng. Khuyến cáo theo dõi nông độ 
transaminase mỗi 3 tháng trong suốt 12 tháng đầu điều trị và kiểm tra định kỳ 
sau đó, Cần chú ý những bệnh nhân tăng ndng độ transaminase va ngưng điều 
trị nếu nồng độ AST (SGOT) va ALT (SGPT) tăng cao hơn 3 lin mức bình 
thường của giới hạn trên. Khi có các dau hiệu của bệnh viêm gan xảy ra (vàng 
da, ngứa), và chấn đoán được xác nhận thông qua các xét nghiệm, nên ngưng 
điều trị với fenofibrat. 

- Tuyền tụy: Viêm tụy đã được bao cáo ở bệnh nhân dùng fenofibrat (xem thêm 
phdn “CHONG CHI ĐỊNH" & “TAC DỤNG KHÔNG MONG MUON CUA 
THUỐC "). Biến cỗ này có thé là kết quả điều trị that bại ở những bệnh nhân 
tăng triglycerid huyết nặng, là một tác dụng trực tiếp của thuốc, hoặc là một 
hiện tượng thứ phát qua việc hình thành sởi/ cặn lắng trong đường mật kèm tắc 
nghén ống mật. 

- Cơ: Độc tính trên cơ, bao gồm các trường hợp hiếm gặp như tiêu cơ vân kèm 
hoặc không kèm suy than đã được báo cáo khi dùng các fibrat va các thuốc hạ. 
lipid huyết khác. Tỷ lệ mắc phải rối loạn này tăng lên trong trường hợp hạ 
albumin huyết và suy giảm chức năng thận từ trước. 
Bệnh nhân có nguy cơ mắc bệnh về cơ wiv hoặc tiêu cơ vân, bao gồm những 
bệnh nhân trên 70 tuổi, tiền sử bản thân hoặc gia đình mắc chứng roi loan cơ di 
truyền, suy thận, suy giáp và nghiện rượu, có thé tăng nguy cơ tiều cơ vân tiến 
triển. Ở những đối tượng này, nên cân nhắc kỹ giữa các lợi ich và nguy cơ của. 
việc điều trị với fenofibrat. 
Tinh trạng nhiễm độc cơ nên được nghỉ ngờ ở những bệnh nhân có biểu hiện 
đau cơ lan tỏa, viêm cơ, chuột rút và yếu cơ và/ hoặc có tăng chỉ số CPK (nồng. 
độ cao quá 5 lần so với mức bình thường của giới hạn trên). Trong những 
trường hợp này nên ngưng sử dụng fenofibrat. 
Nguy cơ nhiễm độc cơ có thé tăng khi dùng đồng thời với các thuốc nhóm 
fibrat khác hoặc thuốc ức chế HMG-CoA reductase, đặc biệt trong trường hop 
có tiễn sử bệnh về cơ. Do đó, phối hợp thuốc nên dành riêng cho các bệnh nhân 
bị rỗi loạn lipid huyết nặng kèm nguy cơ tim mạch cao mà không có tiên sử 
bệnh về cơ, và cần theo dõi chặt chẽ khả năng nhiễm độc cơ. 
Chức năng thận: MIBEFEN 300 chống chỉ định trong trường hợp suy thận 
nặng và nên được dùng thận trọng ở những bệnh nhãn suy thận nhẹ tới trung 
bình. Nên điều chỉnh liều ở những bệnh nhân có độ lọc cầu thận ước tính 
(eGFR)30- 59 ml/phúU,73 m°. 
‘Tang creatinin huyết thanh có hdi phục đã được báo cáo ở bệnh nhân đơn trị 
liệu với fenofibrat hoặc phối hợp với các statin. Tăng creatinin huyết thanh 
thường ổn định theo thời gian và có xu hướng trở vé mức bình thường khi 
ngưng điều trị, không có bảng chứng cho thấy creatinin huyết thanh tiếp tục 
tăng khi điều trị dài hạn. 
'Trong các thử nghiệm lâm sàng, 10% bệnh nhân điều trị phối hợp fenofibrat và 
simvastatin và 4,4% bệnh nhân don trị liệu với statin có mức tăng creatinin 
nhiều hơn 30 pmol/L so với mức bình thường. 0,3% bệnh nhân đang điều trị 
phối hợp tăng creatinin liên quan đến lâm sảng với giá trị định lượng > 200 
pmol/L. 

‘Nén ngưng điều trị khi néng độ creatinin cao hơn $0% mức bình thường của 
giới hạn trên. Nên định lượng nông độ creatinin trong 3 tháng đầu sau khí bắt 
đầu điều trị và định kỳ sau đó. 

SỬ DỤNG CHO PHY NU MANG THAIVA CHOCON BU 
Phụ nữ mang thai 

Không có dữ liệu đầy đủ về việc sử dụng fenofibrat ở phụ nữ mang thai. Các 
nghiên cứu trên động vật không cho thay bat kỳ tic dụng gây quái thai nảo. 
Tac dụng gây nhiễm độc phôi thai đã được quan sát thay ở các liễu trong phạm 
vi gây độc cho mẹ. Khả năng gây độc trên người chưa rõ. Do đó, chỉ dùng 
fenofibrat trong thời kỳ mang thai sau khi đánh giá cần than lợi ích vanguy cơ. 

Phụ nữ cho con bú 
Không rõ fenofibrat va các chất chuyển hóa có bài tiết vào sữa người hay 
không. Nguy cơ đối với trẻ bú mẹ không thé loại trừ. Vi vậy, không nên ding 
fenofibrat trong thời kỳ cho con bú. 

Fenofibrat không ảnh hưởng hoặc ảnh hưởng không đáng kể đến khả năng lái 
xe vả vận hành máy móc. 

TƯƠNG TÁC, TƯƠNG Ky CỦA THUỐC 
"Tương tác của thu: 
- Rosuvastatin 40 mg: Tăng nguy cơ tiêu cơ (phụ thuộc vào liễu). Chống chi 

định phối hợp. (xem thêm phan "CHÓNG CHỈ ĐỊNH”) 
~__ Thuấc ức ché HMG-CoA reductase và cúc fibrat khác: Nguy cơ nhiễm độc cơ 
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nghiêm trong tăng khi dùng đồng thời fenofibrat với thuốc ức chế HMG-CoA. 
reductase hoặc các fibrat khác. Can thận trọng khi phối hợp thuốc va bệnh 
nhân cản được theo dai chặt chẽ các đầu hiệu nhiễm độc cơ. 
Ezetimib: Tangnguy cơ sỏi mật do tăng bài tiết cholestrerol qua mâi. 
Thuốc chéng đông máu đường uỗng: Fenofibrat lam tăng tác dụng của thuốc 
chống đông máu đường uống va có thé lam tăng nguy cơ chảy mau. Khuyến 
cáo nên giảm liễu thuốc chẳng đông đường uống khoảng 1/3 khi bắt đầu điều 
trị và chỉnh liêu từ từ nếu can thiết, dựa theo việc theo dõi chỉ số INR, 

- Cyclosporin: Suy giảm chức năng thận nghiêm trọng cỏ hôi phục đã được báo. 
cáo khi dùng đồng thời fenofibrat và cyclosporin. Cần theo dai chặt chẽ chức. 
năng thận và ngưng điều trị với fenofibrat trong trường hợp các chỉ số xét 
nghiệm thay đổi nghiêm trọng. 

= Glitazon: Một vài trường hợp giảm HDL-cholesterol có hỏi phục đã được bao 
cáo khi sử dung đồng thời fenofibrat với glitazon. Do đó, can theo dõi HDL- 
cholesterol khi phối hợp thuốc vả ngưng một trong hai thuốc nếu nông độ 
HDL-cholesterol quá thấp. 
Enzym cytochrom P450: Các nghiên cứu in vitro trên microsom gan người chỉ 

ra rằng fenofibrat và acid fenofibric không ức chế cytochrom (CYP) P450 
CYP3A4, CYP2D6, CYP2EI hoặc CYP1A2; ức chế yếu CYP2C19 va 
CYP2A6ức ch từ nhẹ đến trung bình CYP2C9 ở nông độ điền tỉ, 
Bệnh nhân dùng đồng thời fenofibrat với các thuốc chuyển hóa qua 

CYP2C19, CYP2A6 và đặc biệt là CYP2C9 có chi số điều trị hẹp, nên được. 
theo dõi can thận va chinh liều nều cản thiết. 
“Tương ky của thuốc 

Do không có các nghiên cứu vé tinh trong ky của thuốc, không trộn lẫn thuốc 
này với các thuốc khác. 

TÁC DỤNG KHÔNG MONG MUÔN CỦA THUỐC 
Tac dụng không mong muốn thường gặp nhất được báo cáo trong quá trình 
điều trị với fenofibrat là rối loạn tiêu hóa, da day, ruột. 
Các tác dụng không mong muốn được phân nhóm theo tin suất: rất thường 
gặp (ADR > 1/10), thường gặp (1/100 <ADR < 1/10), it gặp (1/1.000 <ADR < 
1/100), hiểm gặp (1/10.000 <ADR< 1/1.000),rắt hiểm gặp (ADR < 1/10.000) 
và không rõ tần suất (tần suất không ước tính được tir dữ liệu sẵn có). 

= Mau, hệ bạch huyét: Giảm hồng cầu, bach cầu (Ii gặp). 
Hệ miễn dịch: Quá mẫn (hiểm gap). 
Thân kinh: Đau đầu (it gặp). 
Mach máu: Nghén mạch huyết khối (tắc mạch phổi, huyết khối tinh mạch su) 
(ít găp). 

- Hâhâp: Viêm phối kẽ (khôngrõ tan suất). 
~_ Tiêu hóa: Các triệu chứng và dau hiệu ở da dày — ruột, bao gồm đau bụng, 

buôn nôn, nôn, tiêu chảy vả đầy hơi (thường gap). Viêm tụy (it gap). 
- Gan, mớt: Tăng transaminase (thường gặp). Soi mật (it gặp). Viêm gan (hiếm 

gặp). Vang da, biển chứng sỏi mật như viêm túi mật, viêm đường dẫn mật, dau 
do sỏi mật (không rõ tần suất). 

- Da, mô dedi da: Quả mẫn ở da (phát ban, mé day, ngửa) (it gặp). Rung tóc, 
phan ứng nhạy cảm với ảnh sảng (hiếm gặp). Các phan img da nghiêm trong 
như hồng ban đa dạng, hội chứng Steven-Johnsons, hội chứng hoại tử da 
nhiễm độc (không rõ tần suất). 

- Cơ,xương và mô liên kết: Đau cơ, viêm cơ, yêu cơ, chuột rút (it gap). Tiêu cơ 
(không rõ tan suất). 

~ __ Simh sản: Rồi loạn chứcnăng sinh dục (it gặp). 
~__ Rồiloạn chung: Mệtmöi (không rõ tần suất). 
- Xi nghiệm: Nong độ homocystein trong máu tăng (thường gặp). Tăng 
creatinin huyết thanh (it gặp). Tăng ure huyết (hiếm gặp). 
Hướng dẫn xử trí tác dụng không mong mubn: 
Ngưng thuốc và liên hệ với bác sĩ ngay lập tức néu gặp phải bat ky tác dụng 
không mong muốn nghiêm trọng não sau đây, bệnh nhân có thé cần phải điều 
trị y tế khẩn cấp: chuột rút hoặc đau cơ, mém cơ hoặc yếu cơ (có thể là dầu hiệu 
của viêm cơ hoặc tiêu cơ, có thể gây tôn thương thận hoặc thậm chi tử vong), 

đau bụng (có thé là dẫu hiệu của viêm tụy), đau ngực va cảm giác khó thở (có 
thể là các dấu hiệu nghẽn mạch phổi), đau, đỏ hoặc sưng hai chân (có thể là các 
dấu hiệu của huyết khói tĩnh mach sâu); phan ứng dị ứng (các dau hiệu có thể 
bao gồm sưng mặt, môi, lưỡi hoặc cô hong, có thé gây khó thở), vàng da và 
vàng mắt (bệnh vàng da), hoặc tăng enzym gan (có thé là các dau hiệu của 
viêm gan), ban đa nghiêm trọng (đỏ, tróc vay, sưng vả nhìn giống như bị bong 

nặng); các bệnh lý về phối kéo dai. 

QUÁ LIÊU VÀ CÁCHXỬ TRÍ 
Triệu chứng. 

Chỉ có những trường hợp quá liễu fenofibrat riêng lẻ được ghỉ nhận. Trong 
phan lớn các trường hợp, không có các triệu chứng quá liễu được báo cáo. 

Cách xử trí 
Không có thuốc giải độc đặc hiệu. Nếu nghỉ ngờ quá liễu, diéu trị triệu chứng 
và thực hiện các biên pháp hỗ trợ thích hợp nêu can. Tham phân máu không 
loại bỏ được fenofibrat ra khỏi cơ thẻ. 

ĐẶC TÍNH DƯỢC LỰC HỌC 
Phân loại được lý: Thuốc hạ lipidhuyết (nhóm fibrat). 
Ma ATC: CI0AB05. 

'Cơchế tác dụng. 
-  Fenofibrat là một dẫn chất của acid fibric có tác dụng ha lipid mau ở người. 

Fenofibrat tác động gián tiếp thông qua việc kích hoạt thụ thé PPARa 
(Peroxisome Proliferator Activated Receptor alpha), làm tăng quá trình phân 
giải lipid va đảo thải các tiểu phân giàu triglycerid có khả năng gây xơ vữa 
trong huyết tương bằng cách hoạt hóa lipoprotein lipase va giảm quá trình 
tổng hợp apoprotein C-TII. Kích hoạt PPARa cũng có thé làm tăng tong hợp 
các apoprotein A-I và A-ÏI. 

Các tác dụng nảy của fenofibrat trên lipoprotein dan tới làm giảm ty lệ VLDL 
va LDL chứa apoprotein B va tăng tý lệ HDL chứa apoprotein A-I vả A-lI. 

Ngoài ra, bằng cách tác động đến quá trình tổng hợp và di hóa VLDL, 
fenofibrat lim tăng thanh thải LDL vả giảm ndng độ LDL nhỏ, đậm đặc (nông 
độ tăng cao ở bệnh nhân cónguy cơ bệnh mạch vành). 
“Trong các thir nghiệm lâm sảng với fenofibrar, thuốc có thé làm giảm nông độ 

cholesterol toàn phan trong máu 20 — 25%, giảm triglycerid từ 40 — 50% và 
tang HDL-cholesterol 10— 30%. Bệnh nhân tăng cholesterol huyết, nông độ 
LDL-cholesterol giảm 20 - 35%, tác dụng toàn bộ trên cholesterol là làm giảm 
tỷ lệ cholesterol toàn phan/HDL-c, LDL</HDL-< hoặc Apo B/Apo A-I 
(những dau hiệu của nguy cơ xơ vita động mạch). - : 

= Có bằng chứng cho thay việc điều trị với các fibrat có thé giảm nguy cơ mắc 
các biến có bệnh mạch vành, tuy nhiên chưa ghi nhận lm giảm tỷ lệ tử vong 
trong phòng ngừa tiên phát hoặc thir phát của bệnh tím mạch. 
Ngưng dong cholesterol ngoài mạch (gan va u vang thé củ) có thể được giảm 
rõ rệt hoặc thậm chí được loại bỏ hoan toản khi điều trị với fenofibrat. 

- Bệnh nhân có néng độ fibrinogen cao được điều trị với fenofibrat cho thấy chi 
số nảy giảm đáng kế, tương tự với những người có nông độ Lp(a) cao. Các yêu 
tổ gây viêm như CRP giảm khi điều tri với fenofibrat. 
Fenofibrat làm tăng đảo thải acid uric qua nước tiểu lâm giảm nồng độ acid 
uric khoảng 25%, đây là lợi ích bổ sưng với những bệnh nhân rồi loạn lipid 
huyết kèm tăng uric huyết. 

- Fenofibrat được chứng minh cỏ tác dung chống kết tập tiểu câu ở động vật và 
trên một nghiên cứu lâm sảng (làm giảm tiểu cau do ADP, acid arachidonic va 
epinephrin). 

ĐẶC TÍNH DƯỢC DONG HOC 
Hap thu: Nong độ đỉnh trong huyết tương(C,...) đạt được trong vòng 4— 5 giờ 
sau khi uống. Nông độ thuốc trong huyết trong én định trong suốt quá trình 
điều trị. Hap thu fenofibrat ting khi dùng chung với thức an. 

- Phân bé: Acid fenofibric liên kết mạnh với albumin huyết tương (>99%). 
- Chuyển hóa: Sau khi uống, fenofibrat nhanh chóng bị thủy phản bởi các 

esterase thành acid fenofibric, là chát chuyên hóa có hoạt tính. Không tim thay 
fenofibrat trong huyết tương đưới dạng không chuyển hóa. Fenofibrat không 
phải là cơ chất của CYP 3A4 và không liên quan đến các chuyển hóa qua 
microsom ở gan 

- Thai trừ: Thuốc được thải trừ chủ yếu qua nước tiểu. Thuốc được thải trừ gần 
như hoản toản sau 6 ngảy. Fenofibrat được đảo thải chủ yếu dưới dạng acid 
fenofibric và dạng liên hợp glucuronid. Ở bệnh nhân cao tuổi, độ thanh thải 
huyết tương toản phẩn biểu kiến của acid fenofibric không thay đổi. Các 
nghiên cứu động học khi điều trị liễu đơn vả điều trị liên tục chứng minh thuốc 
không tích lũy trong cơ thé. Acid fenofibric không bị loại bỏ qua quá trình 
thấm phân máu. Thời gian bán thai của acid fenofibric trong huyết tương. 
khodng 20 giờ. 
QUYCÁCH ĐÓNG GÓI 
Hộp 03 vi x 10 viên nang cứng. Vi bám Al~ PVC trong. 
Hộp 10 vix 10 viên nang cứng. Vi bám Al~ PVC trong. 

DIEUKIEN BAO QUAN 
Nơi khô, dưới 30°C. Tránh ánh sing. 

HANDUNG 
36 tháng (kể từ ngày sản xuất). 

TIEU CHUAN CHÁT LƯỢNG 
Tiêu chuẩn cơ sở. 

HASAN] 
Co sở sản xuất 

CÔNG TY TNHH LIÊN DOANH HASAN - DERMAPHARM 
Lã B, Đường số 2, KCN Đông An, Bình Hòa, Thuận An, Bình Dương, Việt Nam 

https://trungtamthuoc.com/


