PITATIN 2 MG

DPE XA TAM TAY TRE EM
POC KY HUGNG DAN SU DUNG TRUGC KHI DUNG
1. THANH PHAN CONG THUC THUOC
Thanh phan hoat chét:
PRI oo R R o s A b s e B S LA S o 2 mg
(Dudi dang pitavastatin CalCIUIN. .. vvuveeniirerernrirnrasserasessneasoneenonsonsrsnesonssesns 2,09 mg)
Thanh phén ti dwoc:

Lactose spray dried, low-substituted hydroxypropyl cellulose, crospovidone, sodium
carbonate, colloidal silicon dioxide, magnesium stearate, hypromellose, polyethylene glycol,
talc, titanium dioxide.

2. DANG BAO CHE
Vién nén bao phim.
Mé ta: Vién nén tron, bao phim mau tring, hai mit khum tron, thanh va canh vién lanh lin.

3. CHI PINH
Pitavastatin dwoc chi dinh dé giam cholesterol toan phin (TC), LDL-C ting cao ¢ ngudi lém,
thanh thiéu nién va tré em tir 6 tudi trés 1én bi tang cholesterol mau nguyén phét, bao gdm ting
cholesterol mau gia dinh di hop tir va rdi loan lipid mau hén hop (két hop), khi khong dép
img véi ché dd dn kiéng va cac bién phap khéng ding thube khac.

4. CACH DUNG, LIEU DUNG

Cach dung:
Dling dudng udng va nén nudt nguyén vién. Thude co thé ubng bét ci lic ndo trong ngay,
cling hodic khong cling véi thire dn. Bénh nhan nén udng thude vao cing mot thoi diém mdi
ngdy. Diéu trj bang statin thuong hidu qua hon vao budi téi do nhip sinh hoc ctia qué trinh
chuyén héa lipid.
Déi véi tré em hodc thanh thiéu nién khéng thé nudt nguyén vién, khi cén thiét, co thé phan
tan thude trong mot cde nude va udng ngay. Dé dam bao lidu lugng chinh x4e, nén tring lai
cde véi nube va ubng ngay sau d6. Khong nén phan tan thudc trong nude tréi cdy ¢6 tinh acid
hodc sita.

Liéu dimng:

PITATIN 2 MG véi ham leong pitavastatin 2 mg khong phix hop sir dung véi muc dich liéu
khoi dau, thuoe nén drge dimg trong giai doan diéu chinh liéu dé dat diroc muc tiéu diéu tri

mong muon.

Bénh nhan nén thue hién ché d6 an kiéng giam cholesterol truée khi diéu tri va nén tiép tuc
kiém soat ché do dn udng trong qua trinh diéu tri.
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Khéng can diéu chinh lidu & bénh nhén trén 70 tudi.

Tré em
Tré em va thanh thiéy nién tir 6 tuoi tré lén

Str dung pitavastatin & tré em chi nén duge chi dinh boi céc bac si ¢6 kinh nghiém trong didu
tri ting lipid mau va thudng xuyén dénh gia tién trién bénh.

& tré em va thanh thiéu nién bi ting cholesterol mau gia dinh dj hop tt, liéu khéi diu thong
thuong la 1 mg x 1 lan/ngay (ham hrong vién PITATIN 2 MG khéng phi hgp, nén st dung
san pham khéc c6 ham luong phit hop hon). Diéu chinh lidu nén duoc thyuc hién trong khoang
thoi gian tir 4 tudn trer 18n. Lidu leong nén duge diéu chinh theo timg cd nhan dya vao mirc
LDL-C, mye tiéu diéu tri va dép tmg cua bénh nhan. O tré em tir 6 dén 9 tudi, lidu tdi da hang
ngay 142 mg. O tré em tir 10 tudi trdy 1én, liéu tdi da hing ngay 14 4 mg.
Tré em dudi 6 tudi
Tinh an toan va hiéu qua cua pitavastin ¢ tré em dudi 6 tudi chua dwoc x4c dinh va khong ¢6
san dit liéu.

Bénh nhan suy giam chirc nang thin
Khéng can diéu chinh liéu & bénh nhén suy thin nhe nhung nén ding pitavastatin mdt céch
than trong. Dit liéu v& liéu 4 mg con han ché & tit ca cdc mirc do suy gidm chire ndng than.
Do d6, chi nén sir dung lidu 4 mg v6i sy theo doi chit ché sau khi higu chinh lidu theo timg
mitc d6. O nhitng bénh nhén suy thin ning, khong nén ding lidu 4 mg.

Bénh nhin suy gidm chirc ndng gan (nhe dén trung binh)
Liéu 4 mg khong duoc khuyén cdo str dung & bénh nhin suy gidm chiic ning gan nhe dén
trung binh. Co thé dung lidu tdi da 2 mg/ngdy v6i su theo ddi chit ché.

5. CHONG CHI PINH
Bénh nhan qu mén véi pitavastatin hodc véi bit ky thanh phin ta duge nao ctia thude.
Bénh nhén suy gan ning, bénh gan dang tién trién hodc ting transaminase huyét thanh lién
tuc khéng rd nguyén nhan (> 3 lan giéi han trén ctia mirc binh thudmg (ULN)).
Bénh nhan bj bénh co.
Bénh nhin ding dong thdi ciclosporin.
Phu nir ¢6 thai, cho con bt va phu nit ¢6 kha ning mang thai khong dung cdc bi¢n phap tranh
thai thich hop.

Ting nguy co ton thuong co khi str dung statin dbng thoi véi cac thude sau: gemfibrozil, cdc
thubc ha cholesterol mau nhom fibrate khéc, niacin lidu cao (> 1 g/ngdy).
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fing ddng thoi cdc thude ha lipid mau nhém statin véi cac thude diéu trj HIV va viém
(I—ICV) c6 thé lam ting nguy co géy ton thuong co, nghiém trong nhét 1a tidu co
i d4n dén suy than va co thé gay tr vong

A0 VA THAN TRONG KHI DUNG THUOC
h hiréfig trén co

Tuong tu nhu céc thude e ché HMG-CoA reductase khdc (statin), pitavastatin ¢6 kha nang
gy dau co, bénh co va hiém hon 14 tiéu co van. Bénh nhan phai béo cdo néu co bét ky triéu
chimg vé co ndo. Cin xét nghiém ndng do creatine kinase (CK) & bat ky bénh nhén nao bi
dau co, ciing holic yéu co, dic biét néu c6 kém theo kho chiu hodc sét.

Khong nén xét nghiém ndng do creatine kinase sau khi vin dong géing stc hodc khi c6 bét ky
nguyén nhan hop 1y khéc gy tang CK vi c6 thé lam sai léch két qua. Khi néng d6 CK ting
cao (> 5 x ULN), cAn thuc hién xét nghiém xac nhén trong vong 5 dén 7 ngay.

Pa ¢ nhitng béo cdo hiém gip vé bénh co hoai tir qua trung gian mién dich (IMNM) trong
hoiic sau khi diéu tri v6i mdt sd statin. IMNM cé dic diém lam sang la yéu co dai ding va
ting creatine kinase huyét thanh, céc triéu ching ndy vin ton tai mic du dé ngimg diéu tri
bing statin.

Khong duge dung ddng thoi pitavastatin véi cée ché phim o6 chia acid fusidic toan thén hodc
trong vong 7 ngdy sau khi ngimg diéu tri bing acid fusidic. O bénh nhan cén phai sir dung
acid fusidic toan than, nén ngimg st dung statin trong sudt thoi gian diéu tri bang acid fusidic.
Di ¢ bdo cdo vé tiéu co van (bao gbm mdt sb truomg hop tir vong) & nhing bénh nhin ding
acid fusidic va statin két hop. Bénh nhan cin duge tir vin y t& ngay néu gap phai bat ky tridu
chimg nao ciia yéu co, dau co hodic 4n dau. Liéu phép statin c6 thé duge st dung lai sau 7
ngay ké tir lidu acid fusidic cudi cting. Trong nhitng trudng hop dic biét, khi can ding acid
fusidic toan thin kéo dai, nhu trong didu tri cdc bénh nhiém khuin ning, viée ding dong thoi
pitavastatin va acid fusidic chi nén dugc cén nhic trong timg truomg hop cu thé va dudi sy
gidm sat y té chit ché,
Trwde khi diéu tri

Tuwong tu nhu céc statin khéc, can than trong khi chi dinh pitavastatin & nhitng bénh nhén c6
céc yéu t6 d& gdy tidu co van. Xét nghidm CK nén duge tién hanh trong nhing truéng hop:
Suy gidm chite niing than, nhuge gidp, tién sir ban than hodc tién si gia dinh mic bénh co di
truyén, tién sir bi bénh co do st dung statin hodc fibrat trude do, tién sir bénh gan va/hodc
ubng nhiéu ruou, bénh cao tudi (> 70 tudi) ¢6 nhitng yéu té nguy co bj tidu co van, kha ning
| xdy ra tuong tac thude va mot sé dbi tugng bénh nhan dic biét. Trong nhing trudng hop nay
nén cén nhic loi ich/nguy co va theo doi bénh nhén trén 1dm sang khi diéu tri bing statin.

Néu két qua xét nghiém CK > 5 x ULN, khong nén bit diu diéu tri bing statin.
Trong qud trinh diéu tri

Trong qua trinh chf:u tri béng statin, bénh nhén cén théng bao khi co cdc biéu hién vé co nhu
dau co, climg co, yéu co ... Khi c6 céc biéu hién nay, bénh nhén can lam xét nghiém CK dé
co cdc bién phap can [hit‘_:p pht hop.

Ngimg diéu tri néu ndng do CK ting cao (> 5 x ULN). Viée ngling diéu tri nén dugce cin nhic
néu céc triéu chimg co nghiém trong ngay ca khi miec CK < 5 x ULN. Néu céc triéu chimg
thuyén giam va ndng do CK tros lai binh thudng, cé thé xem xét st dung lai pitavastatin voi
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\ 4 nhu céc statin khéc, pitavastatin nén duge st dung thin trong & bénh nhdn c6 tién
e L = ) gk 5 g A o , . o ,
0. SH 0 gan hozc thuong xuyén uong qua nhieu rugu. Can thyc hién cac xét nghiém chire

nang gan trude khi bit dau diéu tri bang pitavastatin va dinh k¥ trong qua trinh diéu tri. Nén

ngung st dung pitavastatin & nhitng bénh nhin c6 su ting transaminase huyét thanh (ALT va

AST) dai ddng > 3 x ULN.,

Anh hwéng trén thin

Pitavastatin nén dugc sit dung thén trong & bénh nhén suy than vira hodc ning. Chi ting lidu
khi c6 sy gidm sat chét che. (3 nguoi bi suy thén ning, khong nén ding lidu 4 mg.

Pii thiao dwomng

Mot sb bing chig cho thiy nhom statin c6 thé lam tang dudng huyét va & mdt s bénh nhén
¢6 nguy co cao mic dai théo dudmg trong tuong lai, ¢6 thé gy tang duong huyét & mirc do
cin duge chim sée. Tuy nhién, lgi ich trong viéc gidm nguy co trén tim mach cua statin vugt
trdi hon nguy co nay, do d6 khong cin thiét phai ngimg sir dyng statin. Bénh nhan c6 nguy
co ting dudng huyét (glucose mau lic déi 5,6 — 6,9 mmol/L, BMI > 30 kg/m?, ting
triglyceride, tang huyét 4p) cin dugc theo doi ca v& 14m sang vé sinh hoa theo huéng dan didu
tri quéc gia. Tuy nhién, chua c6 ddu higu xde nhin nao vé nguy co dii thio dudng doi véi
pitavastatin trong cdc nghién cltu gidm sat an toan hdu mai hodc trong céc nghién ciru tién
cutl.

Bénh phdi ké

Céc trudmg hop ngoai 1€ cua bénh phdi ke di duge béo cdo voi mot s6 statin, diic biét 1a khi
dtidu tri 1au dai. Cée triéu chimg c6 thé gdm khé thd, ho khan va ste khoe tong thé xau di (mét
moi, syt can va sbt). Néu nghi ngds bénh nhén méc bénh phdi ke, can ngimg diéu tri voi statin.

Tré em

Dit lidu v anh huong lau dai dén sy ting trudng va phat trién gidi tinh & bénh nhi tir 6 tudi
tré 1én dung pitavastatin con han ché. Céc bé gai vi thanh nién nén duge tu van vé céc bién
phap tranh thai thich hop trong qua trinh diéu tri béng pitavastatin.

Cac anh hwong khic

Nén tam ngimg str dung pitavastatin trong thoi gian diéu tri bing erythromycin, cdc khang
sinh macrolide khac hoidc acid fusidic. Pitavastatin nén dugc str dung than trong cho bénh
nhén dang dung céc thudc c6 thé gay bénh co.

Trong mot s it truomg hop, statin dd duoc bdo céo 1a gy ra bénh nhuge co/nhuge co & mét
hodc lam nidng thém bénh nhuge co/nhuoce co & mit dd c6 tir trwde. Nén ngimg sir dung
pitavastatin trong truong hep cde tri¢u chimg tré nén tram trong hon. Cac truong hop ti phat
khi ding (lai) ciing mdt statin hodc mét loai statin khéac da dugc bao céo.

Tang nguy co ton thuong co khi sir dung statin ddng thoi véi cée thude sau: gemfibrozil, cde
thuéc ha cholesterol mau nhém fibrate khéc, niacin liéu cao (> 1 g/ngdy).

Viée str dung ddng thoi céc thude ha lipid méu nhém statin véi cée thude dicu tri HIV va viém
gan siéu vi C (HCV) co thé lam tang nguy co gdy ton thuong co, nghiém trong nhét 12 tiéu co
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oo chita lactose vi vy cdn than trong khi ding thude & bénh nhan méc cdc bénh di
+ Niiéddiém gip vé khong dung nap galactose, thiéu hut men Lapp lactase hodc kém hép thu

% W-galactose.

Thudc nay ¢é chira duéi | mmol (23 mg) natri trong mdi vién, vé co ban duge xem nhu
“khéng chira natri”.

7. SU DUNG THUOC CHO PHU NU' CO THAI VA CHO CON BU
Phu nir ¢o thai

Pitavastatin chdng chi dinh trong théi k¥ mang thai. Phy nit ¢6 kha ning mang thai phéi str
dung céc bién phap tranh thai thich hop trong khi diu tri bang pitavastatin. Vi cholesterol va
cAc san phdm sinh tdng hep cholesterol khac rét can thiét cho sy phat trién clia thai nhi nén
nguy co tiém én d6i voi viée tre ché HMG-CoA reductase 16m hon loi ich cla vige diéu tri
trong thai ky. Cac nghién ctru trén dong vat cho thdy bang chimg vé ddc tinh sinh san, nhung
khong c6 kha ning gdy quéi thai. Néu bénh nhdn dw dinh mang thai, nén ngimg diéu tri it nhét
mét thang trude khi thy thai. Néu bénh nhan c6 thai trong khi str dung pitavastatin, phai nglmg
diéu tri ngay lap tiec.

Phu nir cho con bu
Chéng chi dinh sir dung pitavastatin trong th&i ky cho con bi. Pitavastatin dugc bai tiét qua
sita ctia chudt. Chua rd liéu pitavastatin hodic cde chit chuyén hoa 6 bai tiét vao sita me hay
khong.

Khi ning sinh sian
Hién khong c6 dit li¢u.

8. ANH HUONG CUA THUOC LEN KHA NANG LAI XE, VAN HANH MAY MOC
Chua c6 tac dung khéng mong mudn ndo duoe bao cdo cho thiy bénh nhan ding pitavastatin

s& lam anh huéng dén kha ning li xe va vin hanh mdy méc, nhung cén luu v rdng da c6 béo
céo vé chéng mit va budn ngi trong khi diéu tri bing pitavastatin.

9. TUONG TAC, TUONG KY CUA THUOC
Twong tdc ciia thude

Pitavastatin duge vén chuyén tich cuc vao té bao gan ngudi boi nhiéu chét vin chuyén qua
gan (bao gom polypeptide vdn chuyén anion hitu co, OATP), c6 thé tham gia vdo mdt sO
tuong tac sau.

Ciclosporin: Ding ddng thdi mét liéu don ciclosporin véi pitavastatin & trang théi 6n dinh
lam tang AUC ciia pitavastatin 1én 4,6 1an. Chua rd dnh hudmg clia ciclosporin  trang théi én
dinh déi voi pitavastatin & trang thai dn dinh. Chéng chi dinh sir dung pitavastatin & bénh
nhdn dang diéu trj bing ciclosporin.

Erythromycin: Dung dong thoi véi pitavastatin lam ting 2.8 lan AUC cua pitavastatin. Nén
tam ngung pitavastatin trong thoi gian didu trj bang erythromycin hodc céc khéng sinh
macrolide khac.
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fibrozil va cdc fibrate khde: Viée ding cée fibrate don doc doi khi ¢o lién quan dén bénh
@ dung dong thoi fibrate véi statin c6 lién quan dén viée ting bénh co va tiéu co van.
tﬁf;m trong khi dung pitavastatin ddng théi véi fibrate. Trong cac nghién ciru duge ddng

i’éc ding dong thoi pitavastatin v6i gemfibrozil 1am tang 1,4 lan AUC cua pitavastatin,
3¢ khi AUC ctia fenofibrate ting 1,2 lan.

Niacin: Céc nghién clru twong tic vé pitavastatin va niacin chua duge thuc hién. Viée sir dung
niacin don ddc c6 lién quan dén bénh co va tidu co van khi dimg don tri liéw. Do do, cén than
trong khi ding ddng thoi pitavastatin véi niacin.

Acid fusidic: Nguy co méc bénh co bao gdm tidu co van cd thé tang Ién khi dung dong thoi
acid fusidic toan than véi statin. Co ché ciia twong tac nay (du la dwoc luc hoc hay duge dong
hoe, hodic ca hai) vAn chua duge biét. DA c6 béo cdo vé tidu co van (bao gdm mot sb trudng
hop tit vong) & nhimg bénh nhan dung phdi hop thude nay. Néu can diéu tri bang acid fusidic
toan than, nén ngimg str dung pitavastatin trong sudt thoi gian didu tri bing acid fusidic.

Glecaprevir va pibrentasvir: Ding ddng thoi thude (e ché HMG-COA reductase va
glecaprevir/pibrentasvir ¢6 thé 1am ting ndng d thude rc ché HMG-COA reductase trong
huyét trong. Pitavastatin chua duge nghién ctru nhung c6 kha ning twong téc trong tir s& xay
ra. Nén dung liéu pitavasatin thip nhét khi bat ddu diéu tri bing glecaprevir/pibrentasvir va
theo d&i ldm sang & nhitng bénh nhan dimg phdi hop nay.

Rifampicin: Ding d6ng thdi véi pitavastatin 1am tang 1,3 lin AUC cua pitavastatin do giam
hap thu & gan.

Thude tre ché protease va thudc tic ché men sao chép nguwoc khéng nucleosid: Ding dong
thoi lopinavir/ritonavir, darunavir/ritonavir, atazanavir hodc efavirenz voi pitavastatin co thé
dan dén nhing thay déi nhé vé AUC cua pitavastatin.

Ezetimibe va chdt chuyén héa glucuronide ciia né: e ché sy hip thu cholesterol trong ché do
an va mat. St dung dong thoi pitavastatin khéng anh huéng dén ezetimibe huyét twong hodic
ndng d6 chét chuyén héa glucuronide va ezetimibe khdng anh huémg dén ndng do pitavastatin
trong huyét tuong.

Cc chdt ke ché CYP344: Cac nghién ciru tuong tac véi cAc chit e ché CYP3A4 da biét nhu
itraconazole va nudc ép budi khong ghi nhan dnh hudng dang ké vé mit 14m sang Ién nong
do pitavastatin trong huyét twong.

Digoxin: mdt co chét P-gp, khong tuong tdc véi pitavastatin. Trong thoi gian ding dbng thoi,
khong c6 thay dbi dang ké nao vé ndng d¢ pitavastatin hogic digoxin.

Warfarin: Duge dong hoc va dugce luc hoc ¢ trang thai én dinh (INR va PT) ctia warfarin &
nguoi tinh nguyén khoe manh khéng bi anh hudng khi ding dng thoi véi pitavastatin 4 mg
mdi ngay. Tuy nhién, cling nhur céc statin khéc, bénh nhan ding warfarin nén theo dai thoi
gian prothrombin hodc INR khi thém pitavastatin vao li¢u phap diéu tri.

Tang nguy co ton thuong co khi st dung statin ddng thoi voi cée thude sau: gemfibrozil, cic
thude ha cholesterol méu nhém fibrate khae, niacin liéu cao (> 1 g/ngay).

Cdc thudc tc ché protease cua HIV va viém gan siéu vi C (HCV):
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Vi \\‘1{ dung dong thii cac thude ha lipid méu nhém statin véi cée thudc diéu tri HIV va viém
1vi C (HCV) 6 the lam tang nguy co gdy ton thuong co, nghiém trong nhat la tiéu co
hur dan dén suy thin va cé thé gdy tir vong.

ficd0 vé trong tac thude gitra cdce statin véi cde cht te ché protease ctia HIV va HCV

: Tg{ﬁ‘/}r Statin Cic chat e ché protease ¢é twong tdc Khuyén cdo ké don
| Pitavastatin o Atazanavir Khong han ché ve liéu
¢ Atazanavir + Ritonavir dnog
e Darunavir + Ritonavir
e Lopinavir + Ritonavir
Tré em

Nghién ciru fuong tac thude - thude chi duge thue hién & ngudi 16n. Mire d6 twong tic & tré
em chua duoc biét.

Twong ky, ciia thude

Do khong ¢6 céc nghién ciru v& tinh twong ky ciia thude, khong tron 13n thude nay véi cde
thuoc khac.

10. TAC DUNG KHONG MONG MUON CUA THUOC
Tém tit hd so an toan

Trong céc nghién ciru lim sang ¢6 ddi chimg, dudi 4% bénh nhan diéu trj bang pitavastatin &
liéu khuyén cdo phai ngimg thude do tac dung khéng mong mudn. Tac dung khong mong
mudn lién quan dén pitavastatin dugc bdo cdo phd bién nhét trong céc thir nghiém lam sang
c6 dbi chimg 14 dau co.

Tém tiit cic tde dung khong mong mudn

Tén sudt cdc téc dung khong mong mudn duge phén loai nhu sau: rat thudmg gép (= 1/10),
thuomg géip (> 1/100 dén < 1/10), it gip (= 1/1.000 dén < 1/100), hiém gap (> 1/10.000 dén <
1/1.000), rit hiém gap (< 1/10.000) va chua 1o (khong thé wde tinh tir dit ligu cd sén).

Réi loan mdu va hé bach huyét

ft gap: Thiéu mau.

Réi loan chuvén héa va dinh dudng

It gip: Chén dn.

Réi loan tdm thén

it gap: Mt ngu.

Réi loan hé than kinh

Thudmg gap: Dau dau.
it gip: Chong mat, roi loan vi gide, budn ngu.
Chua rd: Bénh nhuoce co.

R&i loan thi gide
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B S
an liéu hoa

Thuong gip: Téo bén, tiéu chay, kho tiéu, budn nén.
ft gap: Pau bung, kho miéng, non.
Hiém gap: Dau ludi, viém tuy cép.

Réi loan gan-mdit

It giip: TAng transaminase (aspartate aminotransferase, alanine aminotransferase).
Hiém gip: Vang da (r mat.

Réi loan da va mé duwdi da

ft gdp: Ngia, phat ban.
Hiém gap: May day, ban do.

Raoi loan co xuwong va mé lién ket

Thuong gap: Pau co, dau khop.
[t gap: Co thit co.
Chua r6: Bénh co hoai tir qua trung gian mién dich.

Roi loan thdn va liél niéu

ft gap: Tiéu rit.

Réi loan chung va tai ché ding thudc

it giip: Suy nhuoc, khé chiu, mét méi, phi ngoai vi

Téng creatinine kinase trong mau > 3 14n giéi han trén clia mic binh thuémg (ULN) xay ra &
49 trong sb 2800 (1,8%) bénh nhan ding pitavastatin trong céc thir nghiém lim sang c6 doi
chimg. Mitc tang > 10 lan ULN kém céc triéu chimg trén co la rdt hiém va chi duge ghi nhén
& 1 bénh nhan trong s6 2406 bénh nhin duge diéu tri véi 4 mg pitavastatin (0,04%) trong
chuong trinh thir nghiém lam sang.

Tré em

Co sé dit liéu an toan lam sang bao gém dit liéu trén 142 bénh nhi duge st dung pitavastatin,
trong &6 87 bénh nhén tir 6 dén 11 tudi va 55 bénh nhén tir 12 dén 17 tudi. Téng cong, c6 91
bénh nhan duge ding pitavastatin trong 1 ndm, 12 bénh nhin diing pitavastatin trong 2,5 nam
va 2 bénh nhén trong 3 ndm. Dudi 3% bénh nhan diéu tri bing pitavastatin phai ngimg thude
do céc thc dung khdong mong mudn. Céc tde dung khdng mong mudn lién quan dén
pitavastatin thuomg gap nhit trong chwong trinh 1dm sang la dau diu (4,9%), dau co (2,1%)
va dau bung (4,9%). Dya trén dit liéu san co, tin suat, loai va mic d6 nghiém trong clia céc

|
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ién clru giam st hdu mai kéo dai 2 nim di dwoc thue hién trén gan 20.000 bénh nhan
4t Ban, Phin 16n trong s& 20.000 bénh nhén trong nghién ciru duoc didu tri bing 1 mg
hodc 2 mg pitavastatin chir khéng phai 4 mg. C6 10,4% bénh nhén bdo c4o céc tac dung khong
mong mudn ma khong thé loai trir méi quan hé nhz‘m qua vai pitavastatin va 7,4% bénh nhan
phai ngimg thude do cic tac dung khong mong mubn. Ty 1¢ dau co la 1,08%. Phin I6n cic
tac dung khong mong mudn 1a nhe. Ty 1¢ tdc dung khéng mong muén cao hon trong vong 2
ndm ¢ nhimg bénh nhén ¢6 tién stt di tmg thude (20,4%), méc bénh gan hodc than (13,5%).

Céc téc dung khdng mong mudn va tin sudt quan sat liét ké dudi ddy dugc ghi nhdn trong
nghién ctru giam sat hdu mai nhung khong co trong cdc thir nghiém lim sang c6 dbi chimg
trén toan thé gidi, & liéu khuyén céo:

Roi loan gan mdt:

Hiém giip: Chitc nang gan bét thuomg, rdi loan gan.

Réi loan co xwong va moé lién két

Hiém gép: Bénh co, tiéu co vin.

Troﬂg nghién ctru gidm sdt sau khi dua thude ra thi truomg, ¢6 2 bao cdo vé tinh trang ti€u co
van can phai nhdp vién (0,01% bénh nhén).

N goal ra, ¢6 nhimg béo cdo tw nguyén sau khi luu hanh thude vé anh huéng trén co xuong
bao gbém dau co va bénh co & nhitng bénh nhan duorc diéu tri bang pitavastatin & tAt ca cée
mic 11eu khuyén céo. Ciing d ghi nhén céc béo céo vé tiéu co van — cd hodc khong kém suy
than cap, bao gbm ca trudmg hop tir vong do tiéu co vén. Cac bdo céo tw nguyén vé céc céc
bién cb sau day cling da duge ghi nhén (tan sudt dugce xac dinh dya trén dit liéu tlr céc nghién
clru hdu mai):

R6i loan hé thén kink

ft giip: Giam cam giéc.

Réi loan tiéu héa

Hiém gip: Khé chiu & bung.

Roi loan da va mé duwdi da

Chua rd: Phtt mach.

Roi loan co xwone vét mé lién két

Chua 13: Hoi chimg gidng lupus.

Roi loan vii va hé théneg sinh san

Hiém gép: Vi to & nam gidi.
T#c dung khong mong mudn ciia nhém statin

Céc tic dung khéng mong muébn sau day di duge bdo cdo & mot sé statin:
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40A T
=R01 loan chic ndng tinh duc

- Trdm cam

- Céc trudmg hop ngoai 1¢ ctia bénh phdi k8, ddc bigt khi diéu tri dai han.

- Déi thdo dwong: Tan sudt sé phu thugc vao viéc co hay khong cac yéu t6 nguy co (dudng
huyét lic d6i > 5,6 mmol/L, BMI > 30 kg/m?, tang triglyceride, tién sir ting huyét dp).

Thong bdo ngay cho bdc si hodc dwpc si khi gdp cdc tic dung khong mong mubn nhuw trén
khi sit dung thubc hodc bdo cdo cdc phin img cd hai ciia thude vé Trung tim Théng tin
thudc va Theo dii phén deng cé hai ciia thuéc (ADR) Quéc Gia. Dja chi: 13 — 15 Lé Thdnh
Téng — Hoan Kiém — Ha Nji. Dién thoai: 024.9335.618; Fax: 024.3.9335642;
Email: di.pvcenter@gmail.com

11. QUA LIEU VA CACH XU TRi
Khong cé phuong phap diéu tri déic hiéu trong trudng hop qué lidu. Bénh nhan can duge diéu

| tri triéu chimg va thuc hién cac bi¢n phap hd tro khi cin thiét. Nén theo di chirc ning gan va
ndng @6 CK. Tham phan méu c6 thé khdng mang lai loi ich.

12. PAC TINH DUQC LUC HQC

Nhém dwoe Iy: Thude e ché HMG-CoA reductase

Mia ATC: C10A AO8

Co ché tic dung:

Pitavastatin (rc ché canh tranh HMG-CoA reductase, enzyme han ché toc dd sinh tong hop
cholesterol, va tre ché tdng hop cholesterol & gan. Két qua 14 lam tang cdc thu thé LDL trong
gan, thic ddy sy hip thu LDL luwu thdng tir méu, lam giam ndng do cholesterol toan phan (TC)
va LDL cholesterol (LDL-C) trong méu. Viée trc ché lién tuc qua trinh tdng hop cholesterol
& gan 1am giam tiét VLDL vao méu, lam giam ndng 49 triglyceride huyét tuong (TG).

Téc dong dwge hre hoc

Pitavastatin lam giam sy tang ndng dé LDL-C, cholesterol toan phan va triglyceride va lam
taing HDL-cholesterol (HDL-C). Thudc lam giam Apo-B va tao ra sy gia ting khdc nhau cta
Apo-Al (xem Bang 1). Thudc ciing lam giam non-HDL-C va ting cdc ty 1¢ TC/HDL-C va
Apo-B/Apo-Al.

Bang 1: Pap ing theo liéu & bénh nhin ting cholesterol mau nguyén phait

(Mirc thay dbi hiéu chinh trung binh (%) trong 12 tudn so véi trude khi diéu tr)

Liéu N LDL-C [ TC* HDL-C |TG Apo-B | Apo-Al
Gia 51 -4,0 -1,3 2,5 2.1 0,3 3,2
duoe
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52 -33,3 -22,8 9,4 -14.8 -24,1 8.5
49 -38,2 -26,1 9,0 -17.4 -30,4 5,6
50 -46,5 -32,5 8,3 21,2 -36,1 4,7

Duge dong hoe

Hip thu
Pitavastatin duge hdp thu nhanh chéng & dudmg tidu héa trén va ndng do dinh trong huyét
twong dat dugce trong vong 1 gio sau khi udng. Su hdp thu khong bi anh huémg béi thire an.
Thube khong bi bién dbi théng qua vong tudn hoan gan rudt va dugc hap thu tot tir hdng trang
va héi trang. Sinh kha dung tuyét ddi ctia pitavastatin 12 51%.

Phin bé

Pitavastatin lién két hon 99% v6i protein trong huyét twong ngudi, chi yéu véi albumin va
alpha 1-acid glycoprotein, thé tich phan bd trung binh 12 khoang 133 L. Pitavastatin dwoc vin
chuyén tich cuc vao té bao gan, noi tic dyng va chuyén héa, bing nhidu chét vin chuyén
trong gan bao gdm OATP1B1 va OATP1B3. AUC huyét twong c6 thé thay ddi trong pham
vi gén 4 lan gifta gi4 trj cao nhét va thdp nhét. Céc nghién ctu voi SLCOIBI (gen ma hoa
OATP1B1) cho thiy tinh da hinh clia gen nay c6 thé giai thich phén 1én su bién ddi trong
AUC. Pitavastatin khong phai 13 co chét ctia p-glycoprotein.

Chuyén héa

Pitavastatin & dang khéng déi chiém uu thé trong huyét twong. Chét chuyén héa chinh 1a
lactone khong ¢6 hoat tinh duge hinh thanh théng qua lién hop pitavastatin glucuronide loai
este boi UDP glucuronosyltransferase (UGT1A3 va 2B7). Cac nghién ciru in vitro, sit dung
13 ddng dang cytochrome P450 (CYP) & ngudi, cho thdy su chuyén hoa cia pitavastatin theo
CYP la it nhit; CYP2C9 (va & mirc @6 thdp hon 1a CYP2C8) chiu trach nhiém chuyén hoa
pitavastatin thanh céc chét chuyén héa nho.

|
|
13. PAC TINH DUGC PONG HQC

Thii triv
Pitavastatin & dang khéng thay ddi duge dio thai nhanh chéong tir gan qua mdt, nhung trai qua
tudn hoan gan rudt, gop phin kéo dai thei gian tée dung cia thude. Dudi 5% lugng pitavastatin
duoe b it qua nude tiéu, Thei gian ban thai trong huyét tuong tir 5,7 gior (lidu duy nhat)
dén 8,9 gioy (trang thai 6n dinh) va do thanh thai dudng uéng trung binh la 43,4 L/gic sau khi
dung lidu duy nhét.

Anh huwéng ciia thiee dn

Néng db ti da trong huyét twong cta pivastatin giam 43% khi dung cting bira n gidu chit
béo, nhung AUC khéng thay dbi.

Déi twong dic biét
Nguoi cao tuoi

Trong mot nghién ctru duge ddng hoc so sanh céc tinh nguyén vién tré tudi va cao tudi khoe
manh (> 65 tudi), AUC cla pitavastatin & ngudi cao tudi cao hon 1,3 lan. Diéu nay khéng anh
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gt nghién ciru duge dong hoc so sanh tinh nguyén vién nam va nit khoe manh, AUC
MWastatin tang 1,6 lan & nit. Didu nay khong anh hudng dén an toan hodc hidu qua ctia
atin ¢ nit gidi trong cdc thir nghiém lam sang.

Chung téc

Khong c6 su khac biét vé dic diém duogc dong hoc cilia pitavastatin gitta cée tinh nguyén vién
khoe manh ngudi Nhit Ban va nguot da triing tinh theo tudi va cdn ning.

Tre em

Dit liéu duge dong hoc & tré em va thanh thiéu nién con han ché. Trong nghién ctru NK-104-
4.01EU léy mau don 1é cho thdy anh hudng trén ndng dd pitavastatin trong huyét frong phu
thude lidu sau 1 gi¢r ding thude. Ciing ¢6 ddu hiéu cho thiy ndng dé sau 1 gitr ding thuée ¢6
lién quan (nghich) dén can ning va c6 thé cao hon & tré em so véi nguoi l6n.

Suy thdn

Péi v6i bénh nhin méc bénh thin & mic dé trung binh va bénh nhan dang thim phén mdu,
gid tri AUC ting 1dn lwot 1a 1,8 lan va 1,7 lan.

Suy gan

Pdi véi bénh nhan suy gan nhe (Child-Pugh A), AUC cao hon 1,6 ldn so v6i nguoi khoe
manh, trong khi & bénh nhén suy gan trung binh (Child-Pugh B) AUC cao hon 3,9 1an. Khuyén
cao han ché lidu & bénh nhan suy gan nhe va trung binh. Chéng chi dinh sir dung pitavastatin
& bénh nhén suy gan nang.

14. QUY CACH PONG GOI
Hop 01 vi (Alu-PVC/PVDC sita) x 10 vién nén bao phim, kém t&r huéng din sir dung.
Hop 03 vi (Alu-PVC/PVDC sita) x 10 vién nén bao phim, kém t& huong dén sir dung,
Hép 06 vi (Alu-PVC/PVDC sita) x 10 vién nén bao phim, kém t& huéng dén st dung.
Hép 10 vi (Alu-PVC/PVDC sita) x 10 vién nén bao phim, kém t& hudéng dan sir dyng.
Hop 02 vi (Alu-PVC/PVDC sita) x 14 vién nén bao phim, kém t& huéng din sir dung.
Hép 01 chai (HDPE) x 30 vién nén bao phim, kem t& huong dan sir dung.

15. PIEU KIEN BAO QUAN, HAN DUNG, TIEU CHUAN CHAT LUQNG CUA THUOC
Diéu ki¢gn bio quin: Pé noi kho rdo, nhiét dé khdng qud 30°C, tranh dnh séng true tiép.
Han dimng: 24 thang, k& tir ngay sin xudt.

Tiéu chuin chit lwgng thuoc: TCCS.
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\ CHI CUA CO SO SAN XUAT THUOC
HH MTV DUQC PHAM LA TERRE FRANCE

oai: 0706888899 Email: laterrefrance(@laterrefrance.vn
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