https://trungtamthuoc.com/

IR e Gl dimg theo don thude

v PITAVAS 2

Pitavastatin calcium 2,09 mg (twong dwong pitavastatin 2 mg)

Doc ki hwdng dén siv dung trude khi ding

Dé xa tim tay tré em

1. Thanh phin céng thirc thube
M3i vién nén bao phim chira:
Thanh phin dugc chét: Pitavastatin calcium 2,09 mg (twrong duong pitavastatin 2 mg).
Thanh ph?m t4 duoc: Lactose monohydrate (GranuLac® 200), Magnesium Aluminum Silicate (Type
TA), Hypromellose Type 2910 (Hydroxypropyl Methyl Cellulose Grade E6), Low-Substituted
Hydroxypropyl Cellulose (L-HPC LH-11), Magnesium stearate, Polyethylene Glycol 6000, Titanium
dioxide, Talc.
2. Dang bao ché
Vién nén bao phim.
M t& s4n phdm: Vién nén tron bao phim mau tring, hai mat tron, canh va thanh vién lanh lan.
3. Chidinh
Pitavastatin duge chi dinh nhuy mdt thubc hd trg cho ché dé an kiéng nhdm giam cholesterol
lipoprotein méat do thdp (LDL-C) o
« Ngudi [6n bj tang lipid mau nguyén phat.
« Bénh nhan ngudi 1én va tré em tir 8 tudi trér 1én méc chimg ting cholesterol méau c6 tinh gia dinh
di hgp tir (HeFH).
4. Cich ding, liéu ding
Théng tin quan trgng vé liéu lwgng va edch ding:
« Ubng pitavastatin mot 14n m3i ngay kém hozc khong kém thirc &n va vao cling mt thoi diém mdi
ngay.
« Dbi v6i nhimg bénh nhén cin ding statin lidu cao hogc khong thé dat duge muc tiéu LDL-C khi
duing pitavastatin 4 mg mdi ngdy, ké don diéu trj ha LDL-C thay thé.
» Dénh gia LDL-C khi thich hgp vé miit lam sang, sém nhét 2 4 tudn sau khi bt déu ding pitavastatin
v didu chinh liéu lugng néu cén thiét.
Cich dung: Thube diing dudmg udng.
Liéu ding:
Liéu khuyén cdo cho nguoi 1om va bénh nhi tie 8 tuoi tro lén:
« Khoang lidu khuyén céo cua pitavastatin 1a 2 mg dén 4 mg mdi ngay.
- Lidu khuyén céo téi da 1a pitavastatin 4 mg mdi ngdy mét In.
Liéu khuyén cdo & bénh nhan suy thdn:
» Lidu khoi du duge khuyén nghi cho bénh nhan suy thin vira va ning (udc tinh téc d6 loc 30 — 59
mL/phat/1,73 m? va 15 — 29 mL/phit/1,73 m?, twong img) va bénh nhin méc bénh thin giai doan
cubi dang chay than nhén tao 13 pitavastatin 1 mg mbi ngdy mét 14n. Lidu khuyén cdo tdi da cho
nhiing bénh nhén nay 1a pitavastatin 2 mg mdi ngay mét 14n.
» Khong co khuyén c4o diéu chinh lidu lugng cho bénh nhén suy thdn nhe.
Diéu chinh liéu heong do tuong tde thude:
« 3 nhitng bénh nhén ding erythromycin, khéng vugt qué pitavastatin 1 mg md&i ngdy mét lan.
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« ) nhiing bénh nhan ding rifampin, khong vuot qua pitavastatin 2 mg mdi ngay mot lan.

Luu § cdc lidu ding khang phit hop ham lugng ctia sin phdm nay, chuyén sang sin pham khdc

c6 ham lugng ding theo hwdng déin.

5. Chong chi dinh

- Qua mén véi bit ky thanh phén nao dugc ligt ké & myc "Thanh phiin cong thire thube".

- Sir dung ddng thai cyclosporin.

- Suy gan cép tinh hoic xo' gan mat bu.

- Phan émg qu4 mén bao gdm phii mach, phét ban, ngira va n6i may day d& dugc béo céo Vi
pitavastatin.

6. Cinh béo v thin trong khi ding thube

Bénh co va tiéu co vin

Pitavastatin c6 thé gy ra bénh co (dau co, dau hofic yéu co lién quan dén ting creatin kinase [CK])

véi tiéu co van. Tén thuong than cAp tinh thir phét do myoglobin nigu va mot sé trudng hop tir vong

hiém gip da xay ra do tidu co van & nhitng bénh nhan dugc didu trj bing statin, bao gdm ca

pitavastatin,

Céc véu t6 nguy co gy bénh co

Céc yéu tb nguy co giy bénh co bao gbm tir 65 tudi trdy 1én, suy giap khong kiém sodt, suy thén, sir

dung ddng thdi mot s loai thude (bao gdm ca céc ligu phap ha lipid khic) va lidu pitavastatin cao.

Lidu pitavastatin 16n hon 4 mg mét lan mdi ngay c6 lién quan dén viée tang nguy co mic bénh co

nghiém trong trong cdc nghién clru ldm sang trude khi dua thudc ra thi trudng. Liéu pitavastatin toi

da duoe khuyén nghj 12 4 mg mdi ngay mot lan.

Cic bude dé ngin ngira hodic giam nguy co mic bénh co va tiéu co vin

Pitavastatin chéng chi dinh & nhitng bénh nhén ding cyclosporin va khong dugc khuyén céo & nhitng

bénh nhéan ding gemfibrozil. Cé nhitng han ché vé lidu luong pitavastatin d&i véi bénh nhén ding

erythromycin hogc rifampin. Céac loai thudc sau ddy khi str dung dong thoi véi pitavastatin cling c6

thé 1am ting nguy co méc bénh co va tiéu co van: Liéu niacin diéu chinh lipid (> | gam/ngay), fibrat

va colchicin.

Nglng pitavastatin néu ndng dd CK ting cao rd rét hogic néu bénh co duge chan doan hogc nghi

ngd. Cac triéu chirmg vé co va ting CK c6 thé thuyén giam néu ngimg pitavastatin. Tam thdi ngling

pitavastatin ¢ nhiing bénh nhan giip tinh trang céip tinh hodic nghiém trong c6 nguy co cao bi suy

than thtt phat do tiéu co van (vi dy: Nhi&m triing huyét, séc, giam thé tich mdu nghiém trong, phau

thuat 1ém, chén thuong, r6i logn chuyén hoa, ni tiét hofic dién giai nghiém trong hodc dong kinh

khong kiém soat dugc).

Théng béo cho bénh nhan v& nguy co bénh co v tiéu co van khi bét dAu hodc ting liéu pitavastatin.

Huéng din bénh nhan béo céo kip thoi bat ky con dau, nhire hodie yéu co khong ré nguyén nhén,

dic biét néu kém theo tinh trang khé chiu hotic sbt.

Bénh co hogi tir qua trung gian mién dich

D4 ¢6 nhiing béo céo hiém gip vé bénh co hoai tir qua trung gian mién dich (IMNM), mot bénh co
tw mién, lién quan dén viéc sir dung statin, bao gdm céc béo cdo vé sy téi phét khi sir dung cling mot
loai statin hofic mdt loai statin khdc. IMNM dugc ddc trung bai tinh trang yéu co ¢ phén gén va tang
creatin kinase huyét thanh van ton tai mdc di dd ngimg didu trj bing statin; khang thé duong tinh
khang HMG CoA reductase; sinh thiét co cho thly bénh co hoai tir va céi thién béng thudc trc ché
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mién dich. Xét nghiém thén kinh co va huyét thanh hoc bd sung c6 thé cin thiét. C6 thé can phai
didu trj biing thudc trc ché mi&n dich. Ngimg pitavastatin néu nghi ngd IMNM.

R&i logn chire niing gan
Tang transaminase huyét thanh da dugc bdo cdo véi pitavastatin. Trong hdu hét cc trudng hop,

nhiing thay ddi nay xuat hi¢n ngay sau khi bt dau, thoang qua, khéng kém theo tri¢u chimg va dugc
gidi quyét hodic cai thién khi tiép tuc diéu tri hodic sau mdt thoi gian gian doan diéu trj ngén. Da c6
nhitng béo céo hiém gép sau khi dua thude ra thi truong vé tinh trang suy gan gdy tir vong va khong
gdy tir vong & nhiing b¢nh nhan ding statin, bao gdm cé pitavastatin,

Nhiing bénh nhén udng nhiéu rugu va/hodc c6 tidn sir bénh gan ¢6 thé ting nguy co ton thurong gan.
Can nhic xét nghiém men gan trude khi bt dAu diing pitavastatin va sau dé khi c6 chi dinh lam
sang. Pitavastatin chéng chi dinh & nhitng bénh nhén bi suy gan cép tinh hodc xo gan mét bu. Néu
x4y ra ton thuong gan nghiém trong vai céc trigu chimg lam sang va/hodc tang bilirubin mau hoac
vang da, hdy ngimg ngay pitavastatin.

Ting HbAle va mire dwdng huyét lic déi

Tang HbA Ic va mirc dudng huyét ltic déi da dugc béo céo véi statin, bao gdm pitavastatin. T6i tu
héa céc bién phap 16i séng, bao gdm tap thé duc thudng xuyén, duy tri trong lugng co thé khoe manh
va lwa chon thyc phdm lanh manh.

SAU KHI THUOC LUU HANH TREN THI TRUONG

Céc tac dung khong mong muén sau ddy dd duge xéc dinh trong qué trinh sir dung pitavastatin sau
khi duoc luu hanh trén thi trudng,

Bdi vi nhig phén (mg nay dugc bdo cdo mft cach tw nguyén t mdt quén thé cé quy mé khong xdc
dinh nén khang phai lac ndo ciing c6 thé wéc tinh tin suft ciia ching mot céch déng tin cdy hodic
thiét 1ap mbi quan hé nhan qua véi viéc tiép xtic véi thube.

Réi loan tiéu héa: Khé chiu & bung, dau bung, kho tiéu, budn non.

R&i logn toan than: Suy nhuge, mét moi, khé chiu, chéng mat.

R&i loan gan mdt: Viém gan, vang da, suy gan gdy tr vong va khong gdy tr vong.

R&i loan hé théng mién dich: Phit mach, bénh co hogi tir qua trung gian mi&n dich lién quan dén
statin sir dung.

Réi loan chuyén héa va dink dudng: Ting HbAlc, ndng do glucose huyét thanh ltc doi.

R&i loan co xwong va mé lién két: Co thit co, bénh co, tiéu co van.

Réi logn hé than kinh: Gidm cam gidc, bénh ly thin kinh ngoai bién. D4 c6 nhiing bdo céo hiém
hoi vé& sy khai phat méi hodic dot trdm trong cta bénh nhuge co, bao gbém nhugc co mét va bdo cdo
vé sy tai phat khi stir dyng cing mt loai statin hodc mdot loai statin khéc. Céc béo céo hiém gap vé
suy giam nhén thic (vi dy nhw mét tri nhé, hay quén, mét trf nhé, suy giam trf nhd, 1a 14n) lién quan
dén viéc sir dung statin. Suy giam nhén thire néi chung 1 khong nghiém trong va ¢6 thé hdi phyc
khi ngimg str dung statin, vdi thoi gian khoi phat trigu chiing thay dbi (I ngay dén nhiéu nam) va
hét triéu chirng (trung binh la 3 tudn).

Réi logn tém than: Mét ngi, trdm cam.

Roi loan h¢ sinh san va vit: Ré&i loan cwong duong.

Réi logn hé hilp, ngue va trung thiit: Bénh phdi ke,
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Rdi loan da va mé duwdi da: Liken phing,

Str dung cho tré em

Tinh an todn va hiu qua ciia pitavastatin nhu mot [iéu phap b sung cho ché d6 &n kiéng nhdm gidm
mirc LDL-C ting cao & bénh nhi tir 8 tudi tré 1én mic HeFH di dugc xéc dinh. Viéc sir dung
pitavastatin cho chi dinh nay dugc hd trg boi thir nghiém déi chimg gia duge, mu doi, kéo dai 12
tudin & 82 bénh nhi tir 8 dén 16 tudi méc HeFH va nhin md 52 tuan thir nghi¢m & 85 bénh nhi méc
HeFH.

Tinh an toan va hiéu qué cia pitavastatin chua duoc thiét 13p & bénh nhi du6i 8 tudi mic HeFH hoidic
& bénh nhi méc cac loai ting lipid méu khéc (trir HeFH).

Sir dung 130 khoa

Trong céc nghién clru ldm sang c6 d6i chimg, 1.209 (43 %) bgnh nhén tir 65 tudi trér 1én. Khong co
sur khéc biét tong thé nio vé dé an toan hogc hiéu qua duoc quan sét gilra nhimg bénh nhan nay va
nhiing bénh nhén tré twdi hon.

Tubi cao (> 65 tudi) 13 yéu td nguy co gdy bénh co va tiéu co vén lién quan dén pitavastatin. Viéc
lua chon lidu cho bénh nhdn cao tudi nén thn trong, nhan biét tin suét suy giam chirc ning gan,
thin ho#ic tim cao hon va bénh déng thoi hodic didu trj béng thube khéc va nguy co méc bénh co cao
hon. Theo d&i bénh nhén cao tudi ding pitavastatin dé biét nguy co mic bénh co téng lén.

Suy thin

Suy thin 1a mt yéu td nguy co gy bgnh co va tiéu co vén. Theo doi t4t c& bénh nhan suy than dé
phét hién bénh co. Do nguy co bénh co, nén diéu chinh lidu pitavastatin cho bénh nhén suy thén vira
va néing (tbc do loc cAu than wée tinh 30 — 59 mL/phit/1,73 m? va 15 — 29 mL/phit/1,73 m?, tuong
tng), cling nhw bénh thén giai doan cudi dang dugc chay thén nhén tao.

Suy gan
Pitavastatin chéng chi dinh & nhiing bénh nhén bi suy gan tién tridn hodc xo gan mat b,

Cinh bio td duge

Thudc nay cé chira lactose, khong khuyén c4o sit dung & nhiing bénh nhén khong dung nap galactose,
thiéu lactase hodc hoi chimg kém hip thu glucose hodc galactose (b¢nh di truyén hiém gép).

7. Sir dung thube cho phu ni¥ c6 thai vi cho con bi

Phy ni¥ mang thai: Ngimg sir dung pitavastatin khi mang thai. Ngoai ra, hily xem xét nhu cau diéu
tri lién tuc cua tirg bénh nhan. Pitavastatin [am giam tbng hop cholesterol va cd thé ca cac hoat chét
sinh hoc khéc ¢é ngudn gbe tir cholesterol; do d6, pitavastatin ¢6 thé gdy hai cho thai nhi khi ding
cho bénh nhin mang thai dya trén co ché tdc dung. Ngoai ra, viéc diéu tri bénh m& méau cao thudng
khong cin thiét trong thoi ky mang thai. Xo vifa dong mach la mot qua trinh mén tinh va viéc ngimg
diing thubc ha lipid mau trong thdi ky mang thai s it anh huong dén két qua diéu tri 14u dai bénh
tang lipid mau nguyén phat d6i véi hau hét bgnh nhan.

Dir ligu hién c6 tir loat trudng hop va cée nghién ciu doan hé quan sat tién ctru va hdi ctru trong
nhiéu thap ky sir dung statin & phu nit mang thai chua xac dinh duoe nguy co dj tit bim sinh nghiém
trong lién quan dén thubc. Di¥ liéu duge cong bd tir cic nghién clru doan hé quan sat tién ctru va hdi
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ctiu vé viée sir dung statin & phu nit mang thai la khong du dé xac dinh liéu cd nguy co sy thai lién
quan dén thuéc hay khong.

Nguy co co ban udc tinh vé dj tit bdm sinh nghiém trong va sdy thai van chua dugc xédc dinh. Nhiing
két qua bat lgi trong thai ky xay ra b4t ké tinh trang strc khde ciia ngudi me hay viéc str dung thube.
Trong dan s6 Hoa Ky néi chung, nguy co co ban uéc tinh vé di tat bam sinh nghiém trong va sy
thai & céc thai ky duge ghi nhan trén 1dm sang 1&n lugt 14 2 - 4 % va 15 - 20 %.

Dit liéu & ngudi: Mot nghién ciru lién két doan hé Medicaid trén 1152 phu nif mang thai ding statin
so voi 886.996 dbi chimg khong tim thay téc dung gdy quéi thai ding ké tir viéc me str dung statin
trong ba thang dAu cua thai ky, sau khi diéu chinh cdc yéu tb ghy nhiéu tiém 4n - bao gdm tudi me,
dai thdo dudng, ting huyét ap, béo phi, sir dung rugu va thude 14 — str dung cac phuong phap dua
trén didm sb xu huéng. Nguy co di tat bim sinh tuong d6i gitra nhom sir dyng statin va nhém khong
str dung statin trong ba thang dAu 1a 1,07 (khoang tin c@y 95 % 0,85 dén 1,37) sau khi kiém soét céc
yéu 6 gay nhidu, dic biét 14 bénh déi thao dudng da cé tir trude. Cling khong c6 sy gia ting co y
nghia théng ké vé bét ky di tat cu thé nao clia co quan dugc dénh gid sau khi loai bo céc yéu té gdy
nhiu. O phén 16n cac trudmg hop mang thai, viée diéu trj bing statin dugc bit d4u trude khi mang
thai va ngirng diéu trj @ mot thdi diém nao d6 trong ba théng dAu khi xéc dinh c6 thai. Céc han ché
clia nghién ciru bao gdm viée phy thude vao ma héa ctia béc si d& xé4c dinh sy hién dién cta di tét,
thiéu kidm soat dbi véi mot sb yéu tb gdy nhidu nhu chi s6 khéi co thé, sit dung don thube @& xac
minh viéc sir dung statin va thiéu théng tin vé nhiing ca sinh khéng con séng.

Phu ni¥ cho con bii; Khong c6 thong tin vé& sy hién dién cia pitavastatin trong sfra m¢ hoéc sira dong
vit, tac dung clia thudc dbi voi tré so sinh b stta me hodc tac dyng cia thube dbi véi viée tiét sira.
Tuy nhién, ngudi ta dé chimg minh ring mot logi thube khéc thuge nhém nay 6 thé di vio siia me.
Statin, bao gdbm pitavastatin, [am gidm téng hop cholesterol va ¢o thé lam giam tdng hop céc hoat
chét sinh hoc khdc ¢6 ngudn goc tir cholesterol va cé thé gdy hai cho tré so sinh bu sita me.

Do c6 kha néng xay ra cac tic dung khong mong mudn nghiém trong & tré b stta me, nén dya trén
co ché tac dung, nén khuyén bénh nhén khong nén cho con bi trong khi diéu tri bing pitavastatin.
8. Anh hwéng ciia thuoc 1&n khi niing i xe, vin hinh miy méc

Chua c¢é bing chirmg v& dnh hudng cla thude 1én kha nang l4i xe, van hanh may moc. Tuy nhién,
cén luu y cée tdc dung khong mong mubn co thé gip phai trén thén kinh nhu suy gidm nhén thirc
(mét tri nhd, 16 14n,..).

9, Twong tde, twong ky, cua thube

Bang bén dudi bao gdm danh sach cac logi thubc lam ting nguy co mic bénh co va tiéu co van khi
dung dong thoi véi pitavastatin va hudéng dén ngin ngilra hodc quan 1y tuong tac thube.

TUONG TAC THUOC LAM TANG NGUY CU BENH CO VA TIEU CO VAN VOI
PITAVASTATIN

Cyclosporin
Téc dong 1dm sang: | Cyclosporin lam ting dang k& ndng do pitavastatin va ting nguy co bénh
co va tiéu co van.

Can thiép: | Chéng chi dinh sir dung dong thoi cyclosporin véi pitavastatin
Gemfibrozil
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Téac dong 1am sang:

Gemfibrozil cé thé gy bénh co khi ding don déc. Nguy ¢ bénh co va tiéu
co vén ting 1én khi sir dung ddng thoi gemfibrozil véi statin, bao gom ca

pitavastatin.

Can thiép:

Tranh sir dung dong thoi gemfibrozil véi pitavastatin.

Erythromyein

Téc dong lam sang:

Erythromycin lam tang dang ké ndng dd pitavastatin va ting nguy co bénh
co va tiéu co vian.

Can thiép:

O nhiing bénh nhén diing erythromycin, khéng vugt qua pitavastatin 1 mg
m&i ngdy mot lan

Rifampin

Tac dong 1am sang:

Rifampin lam tédng dang ké nong do dinh clia pitavastatin va ting nguy co
bénh co va tiéu co vén.

Can thiép: | O nhiing bénh nhén ding rifampin, khong vuet qua pitavastatin 2 mg mi
ngay mjt lan
Fibrat
Téc dong 1am sang: | Fibrat c6 thé gdy bénh co khi ding don dfc. Nguy co bénh co va tiéu co
vén tang 1én khi st dung ddng thai fibrat véi statin, bao gbm cé pitavastatin.
Can thiép: | Hay xem xét ligu lgi ich ctia vi€e sir dung fibrat dong thoi véi pitavastatin
¢6 16m hon nguy co mic bénh co va tiéu co van hay khong.
Niacin

Téc dong lam sang:

Nguy co bénh co va tiéu co van c6 thé ting 1&n khi sir dung ddng thai licu
didu chinh lipid (> 1 g/ngdy) cuia niacin v&i pitavastatin.

Can thiép: | Hay xem xét lidu lgi ich cla vige sir dyng niacin & liu diéu chinh lipid >
1 g/ngay) dong thdi vdi pitavastatin ¢é vugt trdi hon nguy cof gia tang bénh
co va tiéu co van hay khong.
Colchicin

Téc dng lam sang:

Chc truong hop bénh co va tiéu co van di duge béo céo khi sir dung dong
thoi colchicin véi statin, bao gdm pitavastatin.

Can thiép:

Xem xét rii ro/lgi ich cia vige str dung dong théi colchicin vai pitavastatin.

Do khéng c6 cac nghién clru vé tinh tuong ky ctia thude, khéng tron 1&n thudc ndy véi céc thube
khaéc.

10. Téic dung khéng mong muén ciia thube

Phdn ikng qud mén: Céc phan (mg qua mén cam bao gom phét ban, ngira, ndi may day.

Suy gidm nhan thirc: Mt trf nhd, 14 1an,..

Tiéu co vin: Céo déu hiéu va trigu ching cin quan tim nhw dau, mém, yéu va phii co. Ngoai ra, déu
hiéu chinh cua tiéu co vén 1a nude tidu sdm, mau ndu dé do myoglobin nigu; ting CK huyét thanh
d4 dugc ghi nhan. Bién chimg trdm trong ctia tiéu co vén, suy than cAp di&n tién va ¢6 thé lién quan
dén nguy co tir vong cao, ngung dung pitavastatin khi bénh nhén c6 biéu hién cic tri¢u chimg trén.
Pau co: Tridu chimg ban dau 13 yéu co do rbi loan chirc niang co. Ngung dung pitavastatin néu bénh
nhan bi dau co, mém co, vop bé, cimg co hodc ting ndng do CK.
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Vang da, roi logn chirc ning gan: Co thé xay ra ting dai ding ting men gan (AST, ALT) déng ké.
Kiém tra men gan trude khi bit dau diéu trj va dinh ky sau dé. Ngung diéu tri pitavastatin néu thay
bit thudmg chi sb men gan va &p dung phuong phép diéu tri thich hop khéc,

Gidm sé lwong tiéu cau: Giam tibu cAu c6 thé xay ra. Cén kiém tra chit ché cdc xét nghi¢ém mau.
Néu thiy bét thuomg, ngung ding pitavastatin va ép dyng phuong phap d iéu trj thich hop.

Théng bdo ngay cho béc st hodc duge sT nhitng tac dung khong mong mudn gdp phai khi sir dung
thuoc.

11. Qué liu va cAch xir tri

Khéng ¢6 phirong phap diéu trj cy thé ndo cho qué liéu pitavastatin duge biét dén. Lién hé véi Co
quan Kiém soat Chét doc dé biét cac khuyén nghj méi nhét. Chay than nhan tao c6 thé khong c6 lgi
do ty 1& lién két v6i protein cta pitavastatin cao.

12. Dic tinh dwge lyc hoe

Nhém duoe Ij: Chéng ting lipid huyét (nhém chét tre ché HMG-CoA reductase, nhom statin).

Ma ATC: C10AAD08.

Co ché tic dung

Pitavastatin 14 chit Gc ché 3 - hydroxy - 3 - methylglutaryl - coenzym A (HMG - CoA) reductase,
enzym xtic téc qud trinh chuyén HMG - CoA thanh mevalonat, mdt budc gi6i han tdc do trong con
dudmg sinh téng hgp cholesterol. Két qua 1a sy biéu hign ctia cic thy thé LDL, sau d6 la sy hdp thu
LDL tir mau vao gan dugc ting 1én va sau dé TC huyét tuong giam. Sy ¢ ché kéo dai qua trinh
tong hop cholesterol & gan ciing lam gidm néng d lipoprotein mét do rat thap.

Pién tim

Trong mdt nghién ciru ngiu nhién, mi dai, db6i chirng gia dugc, song song 4 chiéu, so sanh véi
moxifloxacin & 174 ngudi tham gia khde manh, pitavastatin khong lién quan dén viéc kéo dai khoang
QTe hojic nhip tim c6 ¥ nghia 1dm sang & liéu hang ngdy 1én t6i 16 mg (gdp 4 ln lidu t6i da khuyén
céo 13 4 mg mdi ngay).

13. Piic tinh duge dgng hoc

Hdp thu: Nong do dinh trong huyét trong clia pitavastatin dat dugc khodng 1 gio sau khi ubng. Ca
Conax V2 AUCy - o d8u tiing theo ty 1& gan diing véi licu ding pitavastatin don lidu tir 1 mg dén 24 mg,
mot 1dn mdi ngay. Sinh kha dung tuyét ddi ciia dung dich ubng pitavastatin 1 51 %. Cmax va AUC
clia pitavastatin khong khac nhau sau khi diing thubc vao budi tdi hodc budi sang.

O nhitng ngudi tinh nguyén khoe manh dung 4 mg pitavastatin, phdn trim thay @6i so véi mitc co
ban cia LDL - C sau khi dung lidu budi t&i 16n hon mot chit so v6i phan trim thay doi sau khi ding
lidu budi séng. Pitavastatin dugc hip thu & rudt non nhung rét it & rudt két.

Téc dung cua viéc dung pitavastatin véi bita dn nhidu chét béo (50 % chat béo) 1dm gidm Cmax clia
pitavastatin t6i 43 % nhung khdng lam gidm déng ké AUC ciia pitavastatin.

Phin bé: Pitavastatin lién két véi hon 99 % protein trong huyét tuong ngudi, chit yéu véi albumin
va glycoprotein axit alpha 1 va thé tich phan bd trung binh khoang 148 L.

Chuyén héa: Con dudng chuyén héa pitavastatin chinh la glucuronid héa théng qua uridin 5'-
diphosphat glucuronosyltransferase (UGT) & gan v6i sy hinh thanh pitavastatin lacton sau dé. Chi
¢6 sy trao ddi chét ti thidu bdi hé théng cytochrom P450. Pitavastatin duge chuyén héa nhe boi
CYP2C9 va & mire do thip hon bdi CYP2C8. Chét chuyén héa chinh trong huyét twong ngudi 12
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lacton, duge hinh thanh thong qua lién hop pitavastatin glucuronid loai ester béi UGT (UGT1A3 va
UGT2B7).

Thai trir: Trung binh 15 % hoat tinh phong xa ctia lidu don pitavastatin 32 mg dénh déu 14C dung
qua dudng ubng duoc bai tiét qua nude tidu, trong khi dé trung binh 79 % liéu ding dugc bai tiét
qua phén trong vong 7 ngdy. Thei gian ban hiy trung binh trong huyét twong 1a khoang 12 gio.

CAC POI TUQONG BENH NHAN CU THE

Bénh nhan cao tudi

Trong mdt nghién ctru duge dong hoc so sénh nhitng ngudi tinh nguyén tré khoe manh va ngudi gia
(> 65 tudi), Cmax v AUC ciia pitavastatin 1n lugt cao hon 10 va 30 % & bénh nhan cao tudi.

Bénh nhéin nhi

Mot nghién ciru kéo dai 12 tudn & bénh nhi tr 8§ dén 16 tudi duoc didu trj béng pitavastatin 1 mg, 2
mg va 4 mg dang mét lan m&i ngdy, cho théy su gia ting ndng d¢ phy thudc vao lifu cua pitavastatin
trong huyét twong & mire ddy (déi véi 2 mg va 4 mg) va 1 gidy sau lidu trude do. D quan sét thay sy
gia ting nong do pitavastatin lacton trong huyét twong phuy thude vao lidu & mirc ddy va sau 1 gior
dung thube.

Bénh nhiin nam va nir

Trong mét nghién ctru duge dong hoc, so sanh tinh nguyén vién nam va nit khoe manh, Cmax va
AUC cua pitavastatin cao hon 14n lugt 1a 60 va 54 % & nit.

Nhéom chiing tde hode din te

Trong céc nghién ciru duge ddng hoc, pitavastatin Cpax va AUC thép hon ldn lwot 1A 21 va5 % &
ngudi tinh nguyén khoe manh ngudi da den hoge ngudi My gbe Phi so véi ngudi tinh nguyén khoe
manh ngudi da tring. Khi so sénh duge dong hoc giira tinh nguyén vién da tréing va tinh nguyén vién
Nhit Ban, khong c6 su khéc biét déng ké vé Cmax v AUC.

Bénh nhén suy thin

@ bénh nhan suy thin vira (tdc do loc cdu than uéc tinh 30 — 59 mL/phit/1,73 m?) va bénh thn giai
doan cubi dang chay than nhén tao, AUCq -« clia pitavastatin cao hon [An luot 12 102 % va 86 % so
véi ngudi tinh nguyén khée manh, trong khi Cmax clia pitavastatin cao hon 14n luot 12 60 % va 40 %
so voi ngudi tinh nguyén khde manh. Bénh nhén duge thim phén méu ngay truéc khi ding
pitavastatin va khong dugc thdm tich mau trong qua trinh nghién ctu duge dong hoc. Bénh nhin
chay than nhan tao ¢6 ty 1¢ pitavastatin khong lién két trung binh ting 14n lwot 12 33 % va 36 % so
v6i ngudi tinh nguyén khoe manh va bénh nhén suy than vira phai.

Trong mdt nghién ctru duge déng hoc khéc, bgnh nhén suy than ning (tbe 4o loc cdu than udc tinh
15 — 29 mL/phtt/1,73 m?) khéng dugc thdm tach méu dugc ding mot lidu pitavastatin 4 mg duy
nhit. AUCo- w v& Cuax 14 lurgt cao hon 36 % va 18 % so véi & ngudi tinh nguyén khoe manh, Pbi
v6i ca bénh nhan suy than ning va ngudi tinh nguyén khoe manh, ty 18 phén trim trung binh cua
pitavastatin khong lién két vai protein 14 khoang 0,6 %.

Anh huéng cta suy thén nhe dén viée tiép xtic voi pitavastatin chua duge nghién ciru.

Bénh nhin suy gan

Kha niing sir dung pitavastatin dwoc so sanh gitta ngudi tinh nguyén khoe manh va bénh nhén bi suy
gan & cdc mire d§ khic nhau.
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Cuax va AUC, clia pitavastatin & bénh nhén suy gan trung binh (Child-Pugh B) cao hon lan hrot 1a
2,7 14n va 3,8 lin so véi ngudi tinh nguyén khoe manh. (5 nhitng bénh nhan suy gan nhg (Child-
Pugh A), Cmux v AUCx clia pitavastatin cao hon 30 % va 60 % so voi nhitng ngudi tinh nguyén
khoe manh. Thoi gian ban hity trung binh cta pitavastatin d&i vi suy gan vira, suy gan nhe va nguoi
tinh nguyén khoe manh lan lugt 14 15, 10 va 8 gio.

NGHIEN CUU TUONG TAC THUOC

Warfarin

Duoc luc hoce & trang thai 6n dinh (ty 1€ binh thuong hoa qudc té [INR] va thdi gian protrombin
[PT]) va duge dong hoc ctia warfarin & nhiing ngudi tinh nguyén khoe manh khong bi anh hudng
khi diing pitavastatin 4 mg mdi ngay.

Bang duéi ddy trinh bay anh huéng cia cac thubc ding ddng thdi 1én mirc phoi nhiém toan thén cia
pitavastatin:

ANH HUONG CUA THUOC DUNG PONG THOTDPEN MUC PHOT NHIEM TOAN
THAN CUA PITAVASTATIN
Thude dl‘uTg dong Ché 49 tidu Thay d6i trong Thay doi trong
thoi AUC* Cmnx®
Pitavastatin 2 mg QD
trong 6 ngay + A "
cyclosjorin 2 mg/kg T4p ey TR knt
vao ngay 6
Pitavastatin 4 mg
liéu duy nhét vio
ngay 4 +
erythromycin 500 mg 1281t £3,61n
4 1an mdi ngay trong
6 ngdy
Pitavastatin 4 mg QD
Rifampin + rifampin 600 mg 129 % 12,014n ¥
QD trong 5 ngay
Pitavastatin 4 mg QD
oo
ngay
Pitavastatin 4mg QD
vio ngdy 1-5 va 12-
16 +
darunavit/ritonavir
800 mg/100 mg QD
vio ngdy Ngay 6-16

Cyclosporin

Erythromycin

Atazanavir

Darunavir/Ritonavir 126 % 14%
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Lopinavir/Ritonavir

Pitavastatin 4 mg QD
vao ngay 1-5 va 20-
24 +
lopinavir/ritonavir
400 mg/100 mg BID
vao ngay 9 —24

1 20%

14%

Gemfibrozil

Pitavastatin 4 mg QD
+ gemfibrozil 600
mg BID trong 7 ngay

145 %

131%

Fenofibrat

Pitavastatin 4 mg QD
+ fenofibrat 160 mg

QD trong 7 ngay

118 %

111%

Ezetimib

Pitavastatin 2 mg QD
+ ezetimib 10 mg
trong 7 ngay

12%

| 0,2%

Enalapril

Pitavastatin 4 mg QD
+ enalapril 20 mg
mdi ngay trong 5

ngay

16%

17%

Digoxin

Pitavastatin 4 mg QD
+ digoxin 0,25 mg
trong 7 ngdy

14%

1 9%

Diltiazem LA

Pitavastatin 4 mg QD
vado ngay 1-5va l1-
15 va diltiazem LA
240 mg vdo ngay 6-

15

110 %

115%

Nuwée budi

Pitavastatin 2 mg
lidu duy nhit vao
ngay thir 3 + nudc ép
budi trong 4 ngdy

115%

| 12%

Itraconazol

Pitavastatin 4 mg
liéu duy nhét vao
ngady 4 + itraconazol
200 mg mbi ngay
trong 5 ngay

123%

| 22%

*Dir liéu duoc trinh bdy dudi dang thay dbi x lAn biéu th ty 1¢ gitta ding ddng thoi va ding
pitavastatin don thudin (nghia 1a 1 1n = khong thay ddi). Dir liéu dugc trinh bdy dudi dang % thay

@i biéu thi % khac biét so véi pitavastatin don thuén (nghta 13 0 % = khong thay ddi).
+ Pugc coi la c6 ¥ nghia lam sang.

BID = hai 14n m3i ngay; QD =m{t ldn mdi ngdy; LA = Téc dung kéo dai.
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THAN CUA PITAVASTATIN

ANH HUONG CUA THUOC DUNG DPONG THOI BEN MUC PHOI NHIEM TOAN

Thubc ding dong
thoi

Ché d§ lidu

Thay doi trong
AUC*

Thay doi trong

lel!*

Atazanavir

Pitavastatin 4 mg QD +
atazanavir 300 mg mdi

ngay trong 5 ngay

16%

113%

Darunavir

Pitavastatin 4mg QD vao
ngay 1-5 va 12-16 +
darunavir/ritonavir 800
mg/100 mg QD vao
ngdy 6-16

13%

16%

Lopinavir

Pitavastatin 4 mg QD
vao ngay 1-5 va 20-24 +
lopinavir/ritonavir 400
mg/100 mg BID véo
ngdy 9 —24

19%

17%

Ritonavir

Pitavastatin 4 mg QD
vao ngay 1-5 va 20-24 +
lopinavir/ritonavir 400
mg/100 mg BID vao
ngay 9 — 24

1 11%

111%

Ritonavir

Pitavastatin 4mg QD vao
ngay 1-5 va 12-16 +
darunavir/ritonavir 800
mg/100 mg QD vao
ngay 6-16

+8%

12%

Enalapril

Pitavastatin
4 mg QD + Enalapril

112 %

+12%

enalapril
20 mg mdi

ngay trong
5 ngay

Enalaprilat

11%

11%

Warfarin

Liéu duy
tri ¢4 nhén
cua
warfarin (2

R-warfarin

17%

13%

- 7 mg)
trong 8
ngay +
pitavastatin
4 mgQD

S-warfarin

16%

+3%
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trong 9
ngay

Ezetimib

Pitavastatin 2 mg QD +
ezetimib 10 mg trong 7
ngay

9%

12%

Digoxin

Pitavastatin 4 mg QD +
digoxin 0,25 mg trong 7
ngay

13%

14%

Diltiazem LA

Pitavastatin 4 mg QD
vao ngay 1-5 va 11-15
va diltiazem LA 240 mg
vao ngay 6-15

12%

1 7%

Rifampin

Pitavastatin 4 mg QD +
rifampin 600 mg QD
trong 5 ngay

115%

1 18%

*Dit lidu duge trinh bdy dudi dang % thay doi biéu thj % chénh 1&ch so véi riéng loai thubc dugc
xem xét (nghia 1a 0 % = khong thay dbi).

BID = hai 14n m3i ngay; QD = mgt lan mdi ngay; LA = Tac dung kéo dai.

14. Quy cich dong goi: Ep vi Alu— Alu hogic Alu-PVC, Hop 3 vi, 5 vi, 10 vix 10 vién; Chai nhua
HDPE, chai 50 vién, 100 vién, 200 vién.
15. Piéu kién bio quin: Bao quén thudc & noi khd, thodng, nhiét dd dudi 30°C, tranh anh séng.

16. Han dung ciia thube: 36 thang ké tir ngay san xudt,
17. Tiéu chuén chét lwgng ciia thude: Tiéu chuan co sd.

Tén, dia chi ciia co 56 sdn xuiit thude:
CONG TY CO PHAN US PHARMA USA

L6 B1-10, Dudng D2, Khu céng nghiép Tay Béc Ci Chi, ap Bau Tre 2, x4 Tén An Hoi, Huyén Cu

Chi, Thanh phd Ho6 Chi Minh,

Moi thic mdc va théng tin chi tiét, xin lién h¢ sb dién thogi 028-37908860

US PHARMA USA
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