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Thisng tin cho nguii bénh

STAVACOR

Vién nang eirng Pravastatin natri 10 mg, 20 mg

Dod & e &b " ung triede khi dimg.

dc sy hodc duwgc st nhitg tde dung khéng mong muén gdip phai khi

THANH PHAN VA HAM LUQNG
. MGdi vién nang cimg c6 chira:
STAVACOR (vién nang cieng Pravastatin natri 10 mg):

Hoat chat
Pravastatin natri........cceeeevvenn 10 mg. M
Ta diwge vira dui: Cellulose vi tinh thé 102, lactose khan, croscarmellosé natri magnesi

oxid, magnesi stearat, nang rbng s6 4 niip cam bac thin vang bac (gelatin, silicon dioxid,
natri lauryl sulfat, methylparaben, glycerin, titan dioxid, tartrazine, brilliant blue, sunset
yellow, quinolin yellow).

STAVACOR (vién nang cieng Pravastatin natri 20 mg):

Hoat chat:

Pravastatin natri..........cccoeunns 20 mg.

Ta diwoe vira du: Cellulose w lmh thé 132 lactosc khan, croscarmellose natri, magnesi
oxid, magnesi stearat, nang rong so 4 nip tring duc than vang duc (gelatin,titan dioxid,
natri lauryl sulfat, sunset vellow, quinolin yellow).

MO TA SAN PHAM

STAVACOR (vién nang cieng Pravastatin natri 10 mg):

Vién nang cimg niip cam bac, thin vang bac, nang duge dong kin, khéng mép méo, bén
trong chira bt méu trang,

STAVA COR (vién nang cieng Pravastatin natri 20 mg):

Vién nap vang duc, thin trﬁng duc, nang duge dong kin, khéng mép méo, bén trong chira
bt mau lrang

QUY CACH PONG GOI:

STAVACOR (vién nang cieng Pravastatin natri 10 mg): Hép chira 3 vi x 10 vién.
STAVACOR (vién nang cirng Pravastatin natri 20 mg): Hop chira 3 vi x 10 vién.
THUOC DUNG CHO BENH Gi

Thude duge st dung trong 3 trudmg hop:

- Diéu trj cholesterol v m& ‘mau cao:

Pravastatin duge sir dung dé 1am giam nong dd cholesterol "xu" va ting lugng cholesterol
"tdt" trong mau khi thay dbi ché do &in ubng va tip thé duc khong ci thién dugce tinh trang.
- Ngfm ngira cdc bénh vé mau va tim mach:

Néu lwgng cholesterol trong méu cao va ¢6 céc ycu td thuﬁn lgi cho bénh tét (nhur hat
thude, béo phl dudng huyét cao hofic Iluyél ap cao, it tap thé duc), pravastatin duge sir
dung dé lam giam nguy co méc cac bénh tim mach va tir vong do nhimg bénh nay.

Néu di ting bi dét quy hodc dau & ngye (dau thit ngl,rc khéng c?m dinh) va mic di cd mire
cholesterol binh thudng, pravastatin viin ¢6 thé dugc sir dung dé 1am giam nguy co cAc con
dau tim hodc dot quy ¢d thé s& dién ra va giam nguy co tir vong vi cdc bénh nay.

- Sau khi ciy ghép ndi tang:
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Néu da timg cdy ghép ndi tang vi ding thuée dé ngan chiin co thé dao thai b phan cdy
ghép, pravastatin dugc sir dung dé lam giam mirc d(} gia ting m& mau.

NEN DUNG THUOC NAY NHU THE NAO VA LIEU LUQNG

Ludn dung thude dung nhu nhitng gi bic s§ hodc duge sT da néi vai ban. Kiém tra lai véi
bac s¥ hodc duq.tc si néu ban khong chiic chin.

Bic sy s& tu vén cho ban mdt ché d6 in uﬁng it chit béo hop ly trong subt qué trinh diéu tri.
Pravastatin ¢6 thé ubng kém hofic khang cing thire i, véi mot nira cée nude.

Liéu lwgng:

- Ngurdi Iém:

Trong diéu tri cholesterol va m& mdu cao: liéu thong thudng 1a 10 - 40 mg/lan/ngay, 16t
nhit 1a vao budi tbi.

Trong phong chcng cac bénh vé tim va mach mau: liéu thong thudmg 12 40 mg/ldn/ngay,
t6t nhit 1a vao budi tdi. %
Liéu pravastatin ti da hiing ngiy khéng nén vurot qua 40 mg. Bic s§ s€ hudng dan'li
phtt hgp cho timg trudng hop cu thé. : ;

- Tré em v thanh thicu nién (8-18 tudi) bj bénh di truyén ting nong d¢ cholesterol méau:
Liéu thong thudng 1a 10-20 mg/lan/ngay véi tré 8 dén 13 tui va 10-40 mg/lan/ngay cho
tré tir 14 dén 18 tudi.

- Sau khi ghép tang:

Bic s§ ¢ thé ké don véi lidu ban dau la 20 mg/lan/ngay. Béc sy ¢6 thé diéu chinh liéu lén
dén 40 mg.

Néu ban ciing dang ding mét loai thube lam giam hé thﬁng mién dich cla co thé
(ciclosporin), bic sy c6 thé ké don liéu khoi diu 1a 20 mg/lan/ngay va c6 thé diéu chinh
liéu lén dén 40 mg.

Nﬁzu ban bj bénh thin hodic bénh gan ning, bac s¥ c6 thé cho ban ding pravastatin vdi liéu
thip.

Néu cam thiy hi¢u qua cta diéu tri nay 12 qui manh hofic qué yéu, hdy néi véi bac s§ hoic
durgre 8T ctia ban

Thoi gian diéu fri

Béc s s& cho biét rd thoi gian didu trj véi pravastatin. Thude ndy phai duge sir dung rit

thudng xuyén va kéo dai mt thoi gian theo khuyén cdo cia béc s§, thim chi ¢6 thé trong

thoi gian rat dai. Khéng duge tr ¥ ngimg diéu tri.

KHI NAO KHONG NEN DUNG THUOC NAY

Khong diing pravastatm néu:

- Dj tmg (qua mén) v6i pravastatin hofic bit k¥ thanh phan nio cia thude.

- Dang mang thai, dy dinh mang thai hofic dang cho con bi.

- Mic cic bénh vé gan.

- Két qua xét nghiém mdu nghiém trong cho thdy chirc niing gan bét thuong (ting ndng do
enzym gan trong miu).

TAC DUNG KHONG MONG MUON

Glong nhur tét ca cic thudc khic, thube nay c6 thé gy ra tic dung phy, mic dit khong phai
tht ca moi ngudi déu giip phal

Ngung diing pravastatin va théng béo véi bic s§ ngay néu ¢6 biéu hién cua bﬁt ky con dau
co khdng ré nguyén nhin hojc dai diing, dau, yéu, bj chudt rit, dic biét la néu cling mdt
lic ban cam thay khong khoe hofic ¢6 nhiét d§ cao.

Trong trudng hop rit hiém, vén dé vé co o thé nghiém trong (hoi chimg tiéu co van céip)
din dén bénh than nghiém trong va nguy hiém dén tinh mang.

s HEMEIME A
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Céc phdn (mg di img nghiém trong ddt ngot bao gém sung mt, moi, ludi hode khi quan,
6 thé gdy kho khan lon trong qud trinh thé. Py 1a mot phin tmg rét hiém gip, 6 the g
nén nghiém trong néu né xay ra. Ban nén bdo cho bic s¥ ngay ldp tic néu ¢é tinh trang
nay

Itgd p (cé thé anlt luréng dén hon 1 trong 1000 ngu'd':j

Hé thén kinh: chéng mat, mét méi, dau déu hodic roi loan gide ngl, bao gdm mét ngil.

Tém nhin: mé& hodc nhin doi;

He tiéu hoa: khd tiéu, buon ndn, non, khé chiu hofic dau da day, tiéu chay hofic tio bon va
danh rim.

Da va téc: ngira, mun nhot, ndi mé day, mén ngira, van dé vé téc va da dau (bao gbm rung
toc).

Hé tiét niéu va sinh duc: vin dé vé bang quang (di tiéu dau hofic 1huanM
nhiéu vio ban dém) va nhimg khé khin tinh dye;

Co va khép: dau co va khap.

Riit hiém giip (cd thé anh hudng dén it hon 1 trong 10000 nguévi)

Hé thin kinh: vén dé véi cam gidc bao gém cam gide ndng hodc ngira ran, té cimg ¢6 thé
cho thiy ton thweng than kinh.

Da: bénh da ning (hdi chimg giéng lupus ban do).

Gan: viém gan hofic tuy, vang da (nhdn biét bai vang da va mit, té bao gan chét nhanh
(hoai tir gan tdi cp)). )

Co va xuong: viém mt hofic nhiéu co, bi dau hoiic suy yéu cic co (viém co hay viém da
co); dau holic yéu céc co, viém gin phire tap do dirt day chiing.

Xét nghiém mau: ting enzym transaminase c6 thé 13 ddu hiéu cia bénh vé gan. Bic sy ¢o
thé thuc hién kiém tra dinh ky dé kiém tra tinh trang nay.

Chira dwge biét )

Cor va xuong: Yéu co lién tuc.

Viém da co: Tinh trang diic trung viém da va céc co.

Neu ban mic phai bt ky tac dung phu néo, hdy thong bédo véi bic sy hojc duge si. Bao
gﬁm céic tc dyng khdéng mong mudn chua duge liét ké, gom

Gap dc mong.

Mt tri nhd.

Trérn cam.

Viin dé vé thé bao gdm ho dai déng vi/hoiic thé néng hodc s6t.

Bénh tiu dwomg. Bénh nay c6 nhiéu kha ning mic phéi néu ban cd nong do dudng va chit
béo trong mdu cao, béo phi va cao huyét 4p. Bic sy s& theo ddi qué trinh ban ding thude.
NEN TRANH DUNG NHUNG THUOC HOAC THUC PHAM GI KHI PANG SU
DUNG THUOC NAY

Ciic logi thubc khdc va pravastatin ) ) )
Théng bio cho bic s§ hofic duge si clia ban néu ban dé&, dang ding bat ky mét loai thude
khéc gan day.

Cic loai thudc néu dudi diy cé thé dan dén viée tang nguy co phat trién céc vin dé vé
O, Pheh théng béo cho bac s ciia ban néu ban dang dugc diéu tri bing:

- Thude lam gidm ndng d¢ cholesterol méu (céc fibrat, vi du nhu gemfibrozil, fenofibrate).
- Thuée lam gidm hé mién dich cia co thé (ciclosporin).

- Thudc chita trj cdc bénh nhiém tring do vi khudn (thude khing sinh nhur erythromycin
hodc clanthmmycm)

- Céc thube khéc 1am giam ndng dj cholesterol mau (acid nicotinic).
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Néu dang sir dung thubc lam giam ma mau (loai resin nhu cholestyramin hodc colestipol),
can ubng pravastatin it nhit mot giér trude hofic bén gidr sau khi sir dung resin. Do resin ¢é
thé anh huéng dén sy hﬁp thu ciia pravaslaun néu hai logi thude duge ubng qua gin nhau.
Neu ban dang ding thudc diéu tri vA ngin ngira hinh thinh cyc mau ddng goi la thudc
gidng warfarin, hély thong bdo cho béac sy truéce khi ding pravastatin. Néu hai lhuoc niy
ding dong thori ¢6 thé 1am ting két qua xét nghiém mau duge sir dung dé theo dai diéu tri
bing thude gidng warfarin.

Pravastatin véi thice dn va dé ubng

Pravastatin ¢6 thé sir dung cung hogic khéng ¢6 thirc &n, v6i mot nira cbe nurée. M
Nén han ché udng rugu. Néu muén biét ¢6 thé uéng bao nhiéu rugu trong khi dang ding
thuoc nay, ban nén thio ludn vo‘l bac s

CAN LAM GI KHI MOT LAN Qu N KHONG DUNG THUOC

Néu ban bé 1 mdt liéu, chi cin ding liéu théng thuimg tiép theo. Khéng dung liéu gép déi
dé bu cho mft Itcu daquén.

CAN BAO QUAN THUOC NAY NHU THE NAO

Biéo quan thudc trong bao bi kin, noi khé réo, nhiét d6 duéi 30°C.

NHUNG DAU HIEU VA TRIEU CH(]'NG KHI DUNG THUOC QUA LIEU

I{hong ¢é triéu chirng déc biét khi diing. thube qué lidu. C6 thé lam tac dung khéng mong
muon trdm trong hon. Héi phuc khong dé lai di chirng.

CAN LAM GI KHI DUNG THUOC QUA LIEU KHUYEN CAO

Bio cho bac s§ hofic duge si khi ding qud liéu hrong khuyén cdo.

NHUNG DPIEU CAN THAN TR‘ONG KHI DUNG THU()C NAY

Théng béo véi béc s§ trudce khi diéu tri néu ban gip phai bit ky cdc van dé sau:

Trude khi diéu tri, nén néi véi bac sy néu ban gap phai bit ky vin dé y té nhu:

- Bénh thin.

- Tuyén gidp kém hoat d-:?mg (suy gidp).

- Bénh gan hodc van dé vé rugu {uc—ng mot lugng 16n rugu).

- Réi logn co do mét céin bénh di truyén.

- Vén dé vé co do mdt loai thude khac thuge nhom statin (thude tre ehé : enzyme HMG-CoA
reductase) hodic mjt thudc thude nhom fibrat. Théng béo vai bac sy néu ban bi yéu co lién
tuc. C6 thé cin céc x¢t nghiém va thude khic dé chuin dodn va diéu trj trong trudmg hop
nay.

Néu ban d4 mic phai mot trong nhimg bénh trén, hojc I6n hon 70 tudi, bic s§ cin phai
thire hién mét xét nghi¢m mau trrée va cd thé trong qua trinh dléu tri. Cac xét nghiém mau
s€é duq-c sir dung dé danh gid nguy co tac dung phu lién quan dén co.

Néu ban cim thiy chudt rit khdng rd nguyén nhéin hofic dau co trong khi diéu tri, hiy cho
béc s¥ ctia ban biét ngay 1ap tirc.

Trong khi dang ding thudc, bac sy s& theo doi chat che néu ban b di théo dtrfmg hodc cb
nguy co mic dai thio duéng, Ban cb nguy co cao mic bénh dai thio dwdng néu c6 ndng do
dudng va md mau cao, béo phi hodic huyét dp cao.

Kiém tra véi bdc s9 hodic duge s trude khi st dung pravastatin néu ban bi suy hé hap niing.
Phy nir ¢d thai:

Khéng ubng pravastatin khi dang mang thai. Néu phét hién dang mang thai, thong béo
ngay cho béac s¥.

Phy nie dﬂng cho con !’m

Khoéng uong pravastaun néu ban c¢é ¥ dinh cho con bit vi thude nay di qua sira mg.

Khd ning ldi xe vi vin hanh mdy mée:

PR T u- b s
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Pravastatin thuong khong anh hudng dén kha ndng lai xe va vén hanh mdy mée. Néu ban
tirng bi budn ngi, md mét hodc nhin déi khi sir dung thude nay, phai chic chin ban ¢6 da

kha néing trude khi 1di xe hay van hanh may méc.
KHINAO CAN THAM VAN BAC SY, DUQC SI . J\M
Khi gfip céc tdc dung khong mong mudn cia thude, khéng cé dap ng dicu' tri hay &ic triu

ching trg nén trim trong hon. Néu can thém thong tin xin hoi ¥ kién béc s§ hogic duge si.
HAN DUNG CUA THUOC:
24 thang ke tir ngay san xuat.

San xuét tai: .

Cong ty TNHH Sinh duge phim HERA )
Lé A17 Khu cong nghiép Tir Ha, phwong Tir Ha, thi xd Huong Tra, tinh Thira Thién Hué,
Viét Nam.

!.J'd' a4

£33 e
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Thing tin cho cin b y 1é
Rx_Thube bin theo dan

Nhom diege ly: Chc.;:-ng ting lipid huyét (nhém chit ire ché HMG-CoA reductase, nhém
statin),
Ma A?:C: CI0AA03

Co ché hoat dong: r\S/

Pravastatin trc ché canh tranh véi 3 — hydroxy — 3 — methylglutaryl -(coenzym A (HMG -

CoA) reductase, ngin cin chuyén HMG — CoA thanh mevalonat, tién chét ctia cholesterol.

Pravastatin ¢6 tac dung ha lipid do hai tac dung:

Thu nhit: Uc ché canh tranh thuéin nghich vdi HMG — CoA reductase, laim giam qué trinh

tong hop cholesterol ni bao, kich thich ting thy thé LDL (lipoprotein ty trong thip), ting

ty 1€ di hod va dd thanh thai ctia LDL — cholesterol.

Thir hai: Uc ché san xudt LDL biing cach trc ché gan tong hop VLDL — cholesterol, tién

chét ciia LDL — cholesterol.

Két qua, pravastatin lam gidm lipid trén cholesterol toan phén, LDL — cholesterol,

apolipoprotein B, VLDL — cholesterol va triglycerid trong khi HDL - cholesterol va

apolipoprotein A van ting,.

Hiéu qud lam sang:

Die pho'ng tién phdt:

Nghién ciru dy phong dong mach vanh phia Ty Scotland (WOSCOPS) la mgt nghién ciru

ngau nhién, mi ddi, ddi chimg gid dwge & 6595 bénh nhén nam tir 45 dén 64 twdi c6

cholesterol méu cao trung binh dén ning (LDL-C: 155-232 mg/dl [4,0-6,0 mmol/l]) va

khéng c6 tién sir nhdi mau co tim, di duge diéu tri trong thoi gian trung binh khoing 4,8

nim cing véi liéu 40 mg pravastatin hiing ngay hoic gia duge nhu mot bién phép ho trg

bira &n. O nhitng bénh nhin dwgc diéu tri véi pravastaun két qua cho thiy:

- Gidm nguy co tir vong do bénh mach vinh va nhdi méu co tim (giém nguy co tuong dbi

RRR 1 31%; p = 0,0001; nguy co tuyét dbi 14 7,9% & nhém ding gia duge va 5,5% &

nhém diu trj bing pravastatin); cho thay hi¢u qua trén 1y 1§ céc bién ¢o tim mach tich Iy,

ngay sau 6 thing diéu tri.

- Gidm long 58 cée ca tir vong do cdc bién ¢b tim mach (RRR 32%: p = 0,03).

- Khi cac yéu td nguy co di duge dwa vao nghién ciru, RRR 24% (p = 0,039) trong tong sb

tr vong di duge quan st 1hay & nhitng bénh nhin dwgc diéu trj bing pravastatin.

- Gidm nguy co twrong d6i thire hién cdc thi thudt tai thong mach méu co tim (phiu thuat

ghép biic ciu dong mach vanh hofic tao hinh mach vanh) 14 37% (p = 0,009) vi chup dong

mach vanh 12 31% (p = 0,007).

Laoi ich ciia viée diéu trj trén cdc tidu chi néu trén chira dirge biét & bénh nhén trén 65 tubi,

nhém bénh nhéin nay khong duge dua vao nghién cir,

Trong trurdng hop khong ¢6 dir liéu & nhitng bénh nhan ting cholesterol mau ¢ lién quan

dén néng dg Lrlglyccnd vugl qua 6 mmol/l (5,3 g/1) sau khi diéu chinh ché dd dn 8 tan,

trong nghién clru ndy, lgi ich cta pravastatin khong duge thiét 1ap & nhimg bénh nhan nay.

Die phong thie phat:

Nghién ciru "Can thiép pravastatin dai han trong bénh thiu mau cuc bd (LIPID)" la nghlén

ciru da trung tam, ngau nhién, mi i, dbi chtmg gid duge so sénh hiéu qua cia pravastatin

(40 mg OD) véi gia duge & 9014 bgnh nhin tir 31 dén 75 tubi véi thoi gian trung binh la

S ,6 niim ¢6 nong do cholesterol huyét thanh binh thudmg dén cao (tdng cholesterol ban diu
= 155 dén 271 mg/dl [4,0-7,0 mmol/1], téng cholesterol trung binh = 219 mg/dl [5,66

mmol/l]) vi cé néng d triglycerid dao dqmg tr 443 mg/dl [5,0 mmol/l] va ¢6 tién s nhbi

méu co tim hoiic dau thit ngye khong én dinh trong thoi gian trude 3 dén 36 thang di¢u

Uw! wow am = w12
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tri. Diéu ln biing pravastatin giam déng ké nguy co chét CDH wong déi 1d 24% {p=
0,0004, véi nguy co tuyét ddi 1a 6,4% & nhom ding gid duge va 5,3% & nhom duge diéu trj
bang pravastatin}, nguy co rong dbi ciia ede bién co maeh vanh (bao gnm chét CHD hoje
MI khéng tir vong) 1a 24% (p < [I 0001 va nguy co tuong d6i clia nhdi médu co tim giy tir
vong hofic khang gy tlr vong 14 29% (p < 0,0001). G nhitng bénh nhin duge didu tri bing
pravastatin, cho thay:

- Gidlm nguy co tuong do: ty 1&é ur vong tim mach la 25% (p < 0,0001),

- Gidm nguy co trong déi thye hién cdc thi thugt i thong mach méw/co tim fphiu thuat
ghép bic ciu déng mach vanh hodc nong mach vanh qua da) 1a 20% (p < 0,0001).

- Gidm nguy co tuong do1 ot quy L& 19% (p = 0,048), ;

Nghién ciu CARE 13 mét nghién ciru ngéu nhién, mu déi, déi chimg gia duge so sinh higu
qua ciia pravastatin (40 mg OD) trén tr vong do bénh dong mach vinh va nhEn méu co fim
khong tir vong trong trung binh 4.9 ndim & 4159 bénh nhén tir 2] dén 75 tudi, véi téng nong
d6 cholesterol binh thudmg (long cholesterol trung binh ban diu < 240 mg/dl), da timg bi
con nhbi mau corlun trdre dé 3 dén 20 thing, Diéu ri biing pravastatin lam gidm déng ké:
-Tylé bién ¢é mach vanh i phét (hodic chét do bénh déng mach vinh hofic Ml khéng tir
vong) 1a 24% (p = 0,003, gia duge 13,3%, pravastatin 10,4%).

- Nguy co tuong doi thye hién cdc thi thudt tdi théng mach mdu co tim (phdu thudt ghép
biic cau dgng mach vanh hofic nong mach vinh qua da) 1d 27% (p = 0,001).

- Nguy co djt quy trong doi gidm 32% (p = 0.032) va ket hgp véi dit quy hode thiéu mau
cuc bé tam thai 14 27% (p = 0,02),

Lgi ich cia viée didu i trén cdc tiéu chi & trén la khong dugc biét dén & nhitng bénh nhin
teén 75 tudi, nhimg ddi trgng ndy khéng tham gia nghién ciru CARE va LIPID.

Trong nhimg trudng hep khéng ¢6 dir liéu & nhimg bénh nhan ting cholesterol ¢6 lién
quan dén néng d¢ triglycerid qui 4 mmol/l (3,5 g/1) hofic qud 5 mmol/l (4,45 g/1) sau khi
dicu chinh che do &n 4 hoac 8 tudin, rong céc nghién ciru CARE va LIPID, wong trng, loi
fch ciia viée diéu tri bing pravastatin chia duge thiét 1dp & nhém bénh nhan nay. )
Trong nghién ciru CARE v LIPID, khodng 80% bénh nhén d ding ASA nhu mdt phin
phic do ctia ho,

Ghép tim va than: i .

Hiéu qua cia pravastatin & bénh nhan dang duge diéu trj tre ché mlé'n dich nhur sau:

- Ghép tim da duge dinh gm trong mgt nghién ciru twong lai, ngau nhién, ¢é ddi chimg
(n=97). Bénh nhan dm:r:; digu trj dong thoi véi pravastatin (20 - 40 mg) hojic khong, va
phac a6 tre ché mién dich chudn cta ciclosporin, prednisone va ‘azathioprine, Diéu t voi
pravastatin lim gidm dang ké ty 1§ dao thai tim, cai thi¢n ty 1¢ song con sau mét niim (p =
0,025) va 1am gidm nguy co bénh 1y mach vanh trong ciy ghép duge xdc dinh bing chyup
mach va kham nghiém tir tha (p = 0,049).

Ghép than dugc dinh gid trong mot nghién ciru tuong lai, khong dbi chimg, khong ngiu
nhién (n=48) trong théi gmn 4 thing. Bénh nhan duge dleu tri dtmg thoi vari pravastatin (20
— 40 mg) hofic khéng, va phéc 46 (rc ché mién dich chuéin cia ciclosporin, prednisone va
azathioprine. ¢ bénh nhén sau khi | ghép thin, pravastatin la giam ding ké 1y 1& cic 1an dao
thii va ty 1& ddo thai sinh thiél cdp va sir dung thudc tiém goém prednisolone va
Muromonab-CD3. .

Tré em va thanh thiéu nién (6 — 18 tudi):

Nghién eiru mi dai, dbi chimg gia duge o 214 bénh nhin nhi ting cholesterol ¢6 tinh gia
dinh duoe thye hién trén 2 ndm. Tré em (3 13 twdi) duge chon ngdu nhién ding gid duge
(n=63) hoiic dt‘mu 20 mg pravastalln mdi ngay (n=65) va thanh thiéu nién (14 — 18 tubi)
dirge chon ngiu nhién diing gia duge (n=45) holic 40 mg pravastatin mbi ngay (n=41).
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Trong nghién clru ndy yéu ciu mdt cha me clia bénh nhin vi chuin dodin lim sing hoic
chuan doan phan tir ting cholesterol huyét. Gia trj LDL-C trung binh ban diu 1a 239 mg/dl
(6,2 mmol/l) va 237 mg/dl (6,1 mmol/l) & nhom st dung pravastatin (khodng 151-405
mg/dl [3,9-10,5 mmol/l]) va nhém gid dugce (khodng 154-375 mg/dl [4,0-9,7 mmol/1]).
Giam déng ké gia trj LDC-C 14 (-22,9%) v tong cholesterol (-17,2%) tir cac phén tich dir
liéu tong hop cho ¢d tré em va thanh thiéu nién, twong tu nhu hiéu qua chimg
minh & ngwdi 6n trén 20 mg pravastatin. (\%;

Hiéu qua diéu tri clia pravastatin & hai nhém twong tr nhau, Gia trj LDL-Clirung b nh dat
duge 186 mg/dl (4,8 mmol/l) (khodng: 67-363 mg/dl [1,7-9,4 mmol/l]) & nhém ding
pravastatin so véi 236 mg/dl (6,1 mmol/l) (khodng: 105-438 mg/dl [2,7-11,3 mmol/l]) &
nhém gid dugc. G' nhirng déi trgng dang sir dung pravastatin, khong ¢6 su khic biét vé cdc
thong s6 ndi tiet [ACTH, cortisol, DHEAS, FSH, LH, TSH, estradiol (n@) hoic
testosterone (nam)] so véi gid duge. Khong cé sir khic bigt vé phat trién, thay déi thé tich
tinh hoan hoiic diém Tanner duge quan sit so vai nhém gia duge,

Hiéu qua ldu dai cia diéu tri pravastatin & tré em @€ lam gidm ty 1& mic bénh va tir vong
chura dwge thiét Iip.

DUQC DONG HQC

Hap thu:

Pravastatin dwugc hap thu nhanh qua dudng udng. Nong d6 dinh trong huyét thanh dat duge
sau 1-1,5 git. Trung binh, 34% liéu ding dwong udng duge hap thu va sinh kha dung tuyét
ddi cia pravastatin 1a 17%.

Su hién dién ciia thirc 4n trong dudmg tiéu hoa din dén giﬁm sinh khd dung nhumg hiéu qua
lam gidm cholesterol cia pravastatin 1a khong déi khi sir dung cling thirc &n hoic khéng.
Sau khi hép thu, lhuét: duge chuyén hod manh Ian ddu & gan (khodng 66%), day 14 vj tri
diu tién thudc thé hign tdc dung va 1a noi tong hop cholesterol, gidi phéng LDL —
cholesterol. Cédc nghién ciru in vitro cho thiy pravastatin duge van chuyén vio té bao gan
va cac té bao khéc vdi lugng it hon ddng ké.

Theo quan diém chuyén héa lan déu qua gan, néng 46 huyét tuong ciia pravastatin chi ¢é
gu‘.‘rl han trong dy doan higu qua ha lipid.

Néng d§ huyet wong ty 1€ véi liéu ding.

Phén bo:

Khodng 50% pravastatin lién két véi protein huyét twong, thé tich phén bé khoang 0,5 Vkg,
Mét lwgng nho pravastatin qua dugre stra me.

Chuyén héa va thai trir:

Pravastatin khong chuyén hod qua cytocrom Pysgciing khong phai la co cht hay chit irc
ché cha P — glycoprotein ma I4 co chit clia cdc protein vin chuyén khéc.

Sau khi dung dudng udng, 20% liéu ban déu dugc thii trir trong nude tiéu va 70% trong
phén. Thsi gian ban thai trong huyét trong 1& 1,5 — 2 gid,

By thanh thai toan than clia pravastatin la 0,81 lgidvkg va d§ thanh thdi thin la 0,38
Ugiﬁ,‘kg cho théy bai tiét qua dng thén,

Qudn thé e6 nguy co:

Tré em vé thanh thiéu nién (8 — 18 tuml

Gid trj Cpay va AUC trung binh & céc dbi wrgng tré em tinh gfp trén tudi va giGi tinh twong
ur nhu gia tri quan sdt duge & ngudi 16n sau khi udng mét liéu 20 mg.

Bénh nhén suy gan: . '

Tiép xic toin thin ciia pravastatin va chat chuyén héa & bénh nhén xo gan do rugu ting
khoang 50% so vé&i bénh nhin ¢6 chire nding gan binh thurdng.

Bénh nhén suy than:
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Khdng ¢6 thay déi ding _ké quan sit duge & bénh nhiin suy thin nhe. Tuy nhién, suy thin
niing va trung binh ¢6 thé din dén tang gdp hai lan tiép xic ddi véi pravastatin va céc chit
chuyén héa.

CHI BPINH
- Tang cholesterol mau: M
Diéu tri ting cholesterol mau nguyén phat hogc roi loan m& méu hon hgp pravastatin dugc

ding nhu mét thude hd trg ché do an uong, khi ddp tmg khong du véi ché dp an udng va
phuong phdp diéu tri khdc khong ding thude (vi du, tip thé duc, giam cin,...).

- Dur phong tién phat:

Bugc chi dinh hé trg cho ché dd an dé giam nguy co bénh it va ur ~vong do tim mach &
IJ::nh nhén ting cholesterol mau vira hofic niing va ¢b nguy co cao méc bénh tim mach lin
diu.

- Dir phong thir phét:

Puge chi dinh hé trg khiic phue céc yéu th nguy co & bénh nhin co tién sir nhdi mau co tim
hoic dau thit ngye khdng 6n dinh v6i lugng cholesterol binh thudmg hodc tang dé lam
gidm nguy co tir vong do bénh tim mach.

- Sau cay ghép:

Gidm ting lipid mdu & bénh nhin dang sir dung thuéc irc ché mién dich sau ghép co quan.
thU DUNG VA CACH DUNG

Lién lwong:

Trude khi bt diu diéu trj vGi pravastatin, can logi trir ¢dc nguyén nhan thir phat gdy ting
lipid méu, ngudi bénh can theo ché dé an chudn, it cholesterol va duy tri trong sudt quéa
trinh diéu tri. . .

Téng cholesterol méu: 10 — 40 mg/lan/ngay. Pap (g ctia viée diéu trj c6 thé thay trong 1
tudn va thuimg thi da sau 4 tudn, Cin dinh k¥ kiém tra luong lipid va theo d6 diéu chinh
liéu. Liéu toi da 40 mg/ngay.

Dy phong bénh tim mach: 40 mg/ngay.

Sau khi ghép co quan: Liéu khai diu 20 mg/ngiy & bénh nhin dang ding thude (re ché
mién dich, Phy thudc vao dép img ciia mire lipid 6 thé ting liéu 1én 40 mg/ngay dudi sy
theo ddi chit ché cﬁg bic s¥. )

Tré em va thanh thiéu nién (8 - 18 tudi): 10~ 20 mg/lan/ngay dbi véi 8 — 13 tbi, 10 — 40
mg;‘]am’ngay cho 14— 18 tucn

Nguoi cao tudi: Khong cén thiét diéu chinh liéu trir khi din téi nhimg nguy cor méc bénh
nguy hiém.

Suy gidm chirc ning gan hofic than: Liéu khéi ddu 10 mg/ngdy & bénh nhén suy than vira
dén ning hofic suy gan ding ké. Diéu chinh liéu theo ddp {mg ctia mirc lipid va dudi su
gidm sat cla béc s§.

Biéu tri phoi hop: :

Phéi hop véi mét nhya gﬁn acid mdt (colestyramin, colestypol) s€ 1am tiing higu qua ha
lipid trén cholesterol toan phin va LDL - cholesterol. Pravastatin nén udng trude 1 giér
hoiic it nht sau 4 gidr uﬁng céc thuéc nay.

D6i véi nhimg bénh nhén dang ding ciclosporin ciing hofic khong cling céc thuée trc ché
mién dich khdc, nén bét didu diéu tri véi 20 mg pravastatin natri mat lan/ngay va ting lén
lidu 40 mg mdt céch thin trong.

Cich ding:

Udng thudce 1 }anfngay, tot nhit vao budi téi. Co thé uﬁng véao bita an hogc lie déi.
CH(%NG CHI PINH

- Qua man vdi pravastatin hojic bit k¥ thanh phﬁn nio clia thude.
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- Bénh gan hoat dgng bao gdm ting transaminase huyét thanh cao hon 3 lin gi¢i han trén
mire binh thudng ma khong ré nguyén nhén,

- Phu nir ¢6 thai hodic cho con ba,

CAC TRUONG HOP THAN TRONG VA KHUYEN CAO KHI DUNG THUOC
Pravastatin chua duge danh gid & nhitng bénh nhén ting cholesterol mau di truyén df-ng
hop tir. Liéu phép nay khong thich hop khi ting cholesterol mau do HDL-cholesterol méu

€ao.

Déi voi céc thude ire ehé enzym HMG-CoA reductase, két hop pravastatinlvéi m[ khong
duge khuyén cdo.

& tré em truée i day thi, loi ich/nguy co clia diéu trj nén duge dénh gid cin than béi bac
59 trge khi bt dau diéu tri.

Réi loan chike néing gan:

Cung nhu nhimg thude gidm lipid khde, pravastatin dwge quan sat thdy lam tiing vira phéi
nong dj transaminase gan. Trong da 56 cée truong hop, nong d§ transaminase gan tro lai
gid trj ban ddu ma khéng cén ngung diéu tri. Dac biét cin lvu ¥ néu bénh nhin ting nﬁng
dd transaminase vd cdn ngung diéu trj néu ting alanine aminotransferase (ALT) va
aspartate aminotransferase (AST) vurgt qué ba lin giéi han trén binh thudmg.

Cin than trong khi pravastatin duge ding cho bénh nhén c6 tién sir bénh gan hofic nghién
rugu ning.

Réi logn co:

Gibng nhu cic thude tre ché enzym HMG-CoA reductase khic (cic statin), pravastatin ¢
lién quan den khéi phét dau co, bénh vé cor vi mot sb trudmg hop rat hiém bj tiéu co vén.
Bénh vé co can phii duge xem xét & bét ky bénh nhan nao dang diéu trj héng statin ¢6 cic
triu chung vé co khong ré nguyén nhan nhu dau, yéu hodc chudt rit. Trong nhimng tnrdng
hgp ndy, nong do creatin kinase (CK) chin duge do ludmg. Didu trj statin ¢in duge tam thvi
gidn doan khi nﬁng dj CK > 5 x ULN hodc khi ¢6 nhitng tri¢u chirmg lam sing ning.
Trrdmg hl;rp rét hiém gip, tiéu co vin co thc xdy ra, c6 hofic khong cé suy thiin thir phét.
Tiéu co véin [& mdt tinh trang nguy hlem céip tinh c6 kha nang gy tir vong, cd thé phat
trién bat cir ¢ nio trong qua trinh diéu trj va dwoe dic trung bdi sw phd hiy co bip lén
lién quan dén gid tri CK tiang cao (thubmg > 30 hofic 40 x ULN) dén dén bénh myoglobin
niéu.

Nguy co bénh co khi dimg cic statin phy thuge vao mire df nep xiie, do dé ¢6 thé thay dbi
doi voi mbi thude don 1é bao gﬁm liéu !ucng va kha niing twong tc thude.

Mie dir khong co chéng chi dinh vé co bﬁp cua cdc statin, tuy nhién né la yéu 16 dnh hwémg
nhdt dinh 6 thé 1am ting nguy co nhigm déc co, do dé cin dénh gid cn than vé loi
ich/nguy co va theo d&i lam sing diic bigt. Xdc dinh gid tri CK duge chi dinh trude khi bit
diu diéu trj bﬁng statin & nhimg bénh nhan nay. ) ‘

Céc nguy co va mire o nghiém trong roi logn co trong khi dicu trj bing statin duge ting
1én khi sir dung dﬁng thési cde thube twong tac. Viée sir dung cée fibrat mdt minh doi khi o
lién quan dén bénh vé co. Vige két hop sir dung cdc statin va fibrat thudmg nén trénh. Cén
thin trong khi sir dung dﬁng thoi céc statin va acid nicotinic. Sy gia l{mg ty 1§ mac cic
bénh vé co da dwge quan sat khi ding statin két hop véi cic thude ire che chuyén héa
cytochrome Pysp. Khi két hop diéu trj véi statin, e triéu ching co hﬁp thudng hét sau khi
ngung diéu trj statin.

Dinh lwomg CK (creatin kinase):

Theo dGi thudng xuyén gid tri creatin kinase (CK) hoiic nong 46 cac enzym khac & cor
khéng duee khuyén cdo & nhimg bénh nhin khong c6 trigu chimg dlcu trj béing statin. Tuy
nhién, dinh lugng CK duge khuyén céo trrde khi bit ddu diéu trj bing statin & nhimg bénh
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nhén cé yeu tb anh hudng dic bigt, va & nhimg bénh nhén phat trién cic triéu chimg cor hap
trong diéu tri bang statin, Néu nﬁng dd CK ting lén ding ké s0 Vi ban diu (> 5 x ULN),
néng 4o CK cén duge dinh hrgng lai sau 5-7 ngay sau dé dé xdc nhin két qua,

Triede khi bét dau diéu iri:

Can thén trong khi sir dung & nhitng bénh nhén cb cic ycu td anh hudmg nhur suy thén,  suy
gidp, tién sir nhiém dgc co bip vai statin hogie fibrat, tién st c4 nhan hoic gia dinh vé rbi
loan co bip di truyén, lam dung rugu. Trong nhimg trl.rémg hop nay, m’mg d6 CK nén duge
dinh lwgng trude khi bt déu dlcu tri. Binh lugng CK nén duoc Xxem X1 trurdre kh1 hét dau
diéu tri & nhilg ngudi trén 70 tdi dic biét khi ¢6 mit céc yeu t6 anh huéng. Néu nong do
CK (> 5 x ULN) tai thoi diém ban dau, diéu trj khdng nén dugc bit ddu va cin dinh lugng
lai sau 5-7 ngay.

Trong thai gum diéu tri:

Bénh nhén cin dwge tr vin dé bao cao kip thoi nhil'ng con dau co, yéu co hay chugt rit
khong gidi thich duge. Trong nhitng trudng hop ndy, nong dj CK can dugce dénh gid. Néu
nﬁng do CK tﬁng rd rét (> 5 x ULN), diéu trj bing statin cén duge dimng lai. Xem xét
ngimg diéu tri néu triéu chimg & co nghiém trong vi cb thé gdy ra khé chiu héng ngay,
thdm chi khi néng d6 CK duy tri <5 x ULN. Néu trigu chimg bién mat vi ndng dg CK Lrdy
lai binh thudng, c6 lhe xem x€t sir dung lai statin & liéu thap nhit va theo dai chit ch&. Néu
bénh co do di truyén dang nghi ng&r & nhimg bénh nhan nay, khéng khuyén céo bt dau
diéu tri lai I}ang liéu phap statin,

Bénh phéi ké:

C!ic trudémg hop dac biét méc bénh phél k& di duge bdo cdo véi mot sb staun dic biét khi
diéu trj lau dai. Biéu hlén bao gom kho thé, ho khan va suy g:ém sirc khoe tong quét (mét
moi, gidm cin va sdt). Néu nghi ngdr bénh nhin c6 bénh phdi k&, cin ngimg diéu tri bang
statin,

Dai thdo diccng:

Mat sb biing chimg cho thdy statin 1am ting glucose mdu & mét s6 bénh nhin, nguy co cao
gy bénh dai thdo dudng trong twong lai. Tuy nhién, cdc statin lam gidm nguy co cac bénh
tim mach, do d6 day khong phdi 1a Iy do dé ngimg diéu tri s{atm Bénh nhan ¢é nguy co
(khi dwong huyét lic déi 36 dén 6,9 mmol/L, BMI > 30 kg/m’, triglycerid ting, huyét ap
ting) ¢in dugc theo doi vé mat lam sing va sinh héa theo hwdng dﬁn quéc gia,

Lactose:

San phém nay ¢6 chira lactose, nhirng ngudi ¢6 tién sir khong dung nag galactose, thiéu hut
men lactase hodc kém hap thu glucose - galactose khong nén ding thude

Sit dung cho phu nii cd thai va cho con bi:

Pravastatin duge chéng chi dinh trong suét thai ky mang thai, Chi duge ding cho phy nir
¢6 khi ning sinh san khi ho chic chin khéng mang thai va duge canh bio vé cic nguy co
nguy hiém. Néu bénh nhén c6 ké Iu:-ach mang thai hofic mang thai, can thng bio ngay cho
bac s¥ va dirng sir dung pravastatin vi nguy co nguy hiém déi véi bao thai,

Mot legng nhéd pravastatin duge bai tiét qua stra me, vi vy pravastatin duge chong chi
dinh trong sudt thiri ky che con b,

Anh huwéng dén kha ning lgi xe hogic viin Idnl mdy mée:

Pravastatin it hofic khong anh huwdng dén khil ning 14i xe v viin hanh mdy mée. Tuy nhién
ciin tinh dén kha niing chong mit cé thé xdy ra trong subt qud trinh diéu tri.

TUONG TAC THUOC

Fibrat;

Viée sir dung céc fibrat mt minh d6i khi ¢6 lién quan dén bénh vé co. Sy gia ting nguy co
céc phan (mg phy lién quan dén co bao gdm tiéu co vin di duge bio cao khi fibrat duge
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két - hop cdc statin khac. Nhimg tic dung ngodi y mubn nay khong lhe logi trir nén can trinh
phm hgp pravastatin va fibrat (gemfibrozil, fenofibrat). Néu viée phf:-a hop la cén thiét, cin
thén trong trén lam sang va theo ddi creatin Kinase & bénh nhdn.

Colestyramine/Colestypol:

Lam gidm khodng 40 — 50% sinh kha dung cta pravastatin khi udng phdi hop. Nén uéng
pravastatin trudc 1 gidr hofic sau 4 gidé udng colestyramine hodic truée | gier udng

colestypol.
Acid fusidic: M
Khéng duge két hop pravastatin véi acid fusidic. D ¢b bao cdo tiéu ca vin (bao gbm vai
truéng hop tir vong) & bénh nhin sir dung pht’n hop hai thude nay. Nhirng bénh nhén ciin
thiét phéi sir dung acid fusidic todn than nén ngimg ding statin trong sudt thei gian diéu tri.
Bénh nhén nén duge tr vin néu ¢o bét ky triéu chimg ndo cla yéu co, dau va ton thuong
CaO.
Liéu phdp statin ¢é thé tai didu tri sau 7 ngdy ké tir khi ding liéu acid fusidic cudi cing.
Trong nhitng lrucmg hop ngoai 1§, néu phai st dung acid fusidic kéo dai, nhu trong nhiém
tring niing, nhu cau ding dﬁng thoi pravastatin va acid fusidic chi nén duge xem xét theo
tirng trudng hop va dudi sir gidm sdt y t€ chit che.
Ciclesporin:
Sir dyng cuing pravastatin cé thé lam tang gdp 4 lin lugng pravastatin trong co thé. Cin
kiém sodt lam sang vi céc chi 56 hod sinh & bénh nhin khi siv dung phén hop 2 thube nay.
Warfarin va céc thude chéng déng khde:
Sinh khi dung cud pravastatin khong thay dﬁl khi str dung ciing warfarin. Phoi hop hai
ihuéc ndy cting khong lim thay ddi tic dung chdng déng mau cha warfarin,
Chdt déi khdng vitamin K:
Nhu cic chit ire ché HMG — CoA reductase, khi bt diu diéu tr hodic lﬁng liéu pravastatin
& bénh nhin ding chat dbi khing vitamin K (nhw warfarin hofic chit ch-:mg déng mau
coumarin khéc) ¢6 thé lim Iﬂng chi sé binh thudmg héa quuc té INR. Ngung hode gidm liéu
clia pravastatin ¢6 thé lam giam INR. Trong nhiing tinh hudng nhu vy, cin theo dai INR
phit hop.

Thudc c."ng.'en hod gua eytocrom Pasy:
Pravastatin khéng chuyén hod qua cyto-::rom Pyso nén it bi ting rwng dd trong huyét tuong
nhu mét sd statin khée khi sir dung cung cic thude nay. Dic biét khong tuong tdc voi mét
s6 thude duge hoat hod hodc (rc ché béi CYP 3A4 {dllnazem _verapamil, itraconazol,
ketoconazol, chét irc ché protease, nuwéde qua budi), céc thude tre ché CYP 2C9 (fluconazol)
Erythromyein va clarythromycin lam ting AUC va Cy,,clia pravastatin. Cén thiin trong khi
phm hop pravastatin véi cdc thube nay.
Cic thude khdc:
Trong céc nghién ciru wrong tac, sy khac bit sinh khi dung khéng cé ¥ nghia théng ké khi
pravastatin dugce ding ciing véi acid acetylsalicylic, cic khang acid (duge ubng trrde mot
gidr khi udng pravastatin), acid nicotinic hofic probucol.
T.{\C DUNG KHONG MONG MUON

* It gdip (171000 < ADR < 1/100):
Thién kinh trung wong: Chéng mat, nhirc diu, r6i logn gidc ngu, mat nga.
Thi gide: Réi loan thi lye (song thi, nhin ma).
Tiéu hoa: Khé tiéu, ¢ néng, dau bung, budn ndn, nén, téo bn, tiéu chay, diy hoi,
Da va md du-:fn da: Ngtra, ban da, may day, mdng/toc bét thwdmg (rung téc).
Thén va tiét niéu: Tiéu tién bit thuomg (kho tiéu tién, tidu tién dém).
Sinh san: R&i loan chire ndng sinh duc,
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R4 loan toan thin: Mét moi. .
Co - xuong: Pau khép, co ciing co, dau co, yéu co, ting ham luong creatinin kinase huyet

twong.

Gan: Tang transaminase huyét thanh

* Rat hiém gdp (ADR < 1/10000): M

Thén kinh: Viém da day thén kinh ngoai bién, dic biét néu sir dung trongd mét thoi gian dai,
di cam.

Hé mién dich: Phan (ng man cam (phan vé&, hoi chirng lupus ban do, phan (ng di tng).

Tiéu hod: Viém tuy. )

Gan: Vang da, viém gan, hoai tir té bao gan.

Co — xuong va mé lién két: Tiéu co vin, c6 thé lién quan dén suy thin cip thir phat va

myoglobin ni¢u, dau co, viém co, viém da co. Cac trudng hop dic biét rbi loan day ch'ﬁng,

d6i khi phirc tap do dirt gén.

* Khéng ra tan sudt:

Hoai tit co qua trung gian mién dich.

Nhiing tde dung khéng mong muén sau duoe bdo cdo lign quan dén edce statin:

~ Ac mong.

— Mit tri nhé

— Trdm cam.

— Céc trudmg hop diic biét clia bénh phéi k&, nhét 13 khi diéu tri lau dai.

— Dai thao duong: Tén sudt phy thude vao sy hl&n dién hay ving mat cua cdc yéu té nguy
co (duong huyét 2 5,6 mmol/l, BMI > 30 kg;‘m tang triglycerid, tién sir cao huyét 4p).

Huéng din cdch xir tri ADR

Néu nghi ngd bénh nhan c6 bénh phdi k&, cin ngirg diéu tri v6i pravastatin,

Dic biét can lwu ¥ néu bénh nhén ting nong d¢ transaminase va ngimg diéu tri néu tang

alanine aminotransferase (ALT) va aspartate aminotransferase (AST) vuot qué ba lan gi6i

han trén binh thuong.

Khi ndng dé creatin kinase vurgt qua nam ldn gi4 tri gidi han trén binh thuong hoiic nhifng

triéu chimg bénh vé co trd nén tram trong, tam thoi ngirng thude va danh gié lai.

QUA LIEU VA CACH XU TRi

Kinh nghi¢ém ding qua lidu pravastatin dang con han ché. Khong cé bién phap diéu trj dic

hiéu: khi diing thudc qua l:éu Néu xay ra tinh trang qud liéu, bénh nhéan cin dugc diéu tri

triéu chimg va hé tre khi cén thiét,

BAO QUAN

Bio quan trong bao bi kin, noi khé rdo, nhiét d6 duéi 30°C.

HAN DUNG

24 thémg ké tir ngay san Xudt, )

Sé 16 san xudt (Batch No.), ngay san xudt (Mfe. date), han dimg (Exp. date); xin xem trén nhén

bao bi.
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