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Rx_Thude nay chi ding theo don thude

ULOXORIC
Vién nén bao phim Febuxostat 40 mg, 80 mg, 120 mg

Bge ky g dén su dung e ki dung.

D€ xa fam lfay ié em

Theng bdo ngay cho bac sy hode duge sinfidng tde dung khdng mong mudh 0dp
phdl kil su dung thude.

THANH PHAN VA HAM LUONG

MGi vign nén bao phim ¢0 chua:

Hoat chdt:

ULOXORIC (vién nen bao phim Febuxostat 40 mg): Febuxostat....................40 mg
ULOXORIC (vién nén bao phim Febuxostat B0 mg); Febuxostat....................80 mg
ULOXORIC (vién nén bao phim Febuxostat 120 mg): Febuxostat.................... 120 mg

T4 e viz du: Cellulose vi tinh thé 102, lactose monohydrat 200, povidon K30,
natri croscarmellose, silic keo shan K200, magnesi stearat, opadry Yeilow Il
(polyviny! alcanol, macrogol, talc, titan dioxid, oxid sat vang).

DANG BAD CHE

ULOXORIC (vién nén bao phim Febuxostat 40 mg): Vién mau vang, bong lang,
khong bong hay dinh chi, hinh tron, 2 mat khum, mot mat co vach chia liéu, mot
mat trdn lang, canh va thanh vién lanh lan.

ULOXORIC (vién nén bao phim Febuxostat 80 mg): \ien nén bao phim mau vang,
bong lang. khing bong hay dinh chid, hinh oval, 2 mat khum, cé ranh phan liéu d
giia, canh va thanh vién ianh [an. Khong bé ddi vién thubc.

ULOXORIC (vién nén bao phim Febuxastat 120 mgj: Vien nén bao phim mau
vang, hong l&ng, khéng bong hay dinh ch, hinh oval, 2 mat khum, mét mat co
chit “HERA”, mét can lal c6 vach chia lidu, canh va thanh vién lanh lan. Khong be
doi vién thudc.

CHI BINH

Bidy irj tang acid uric mau man Ak khi ¢4 xay ra tinh trang lang dong urat (ké ca
tifin sif hay khi co mat hat tophi hodc viém Khap gut),

Ulaxoric 120 mg dudc chi dinh phong ngla va diéu tr tang acid uric huygt d bénh
nhén trudng thanh dang trdi qua hoa tri liéu do bénh mau ac tinh ¢o nguy co trung
binh dén cao héi ching ly gidl khol u (TLS),

Uloxaric dudgc chi dinh @ ngudl 1dn.

LIEU DUNG VA CACH DUNG

Lidu lvang:

Bénh gut: liéu khuygn cdo cua febuxostat 1a 80 mg/ldn/ngay khong phu thube vao
blia &n. Neu acid uric mau > 6 mg/dL (357 wmol/L) sau 2-4 win, khuyén cao
ding febuxostat voi liéu 120 maian/ngay.

Febuxostat 1ac dung nhanh cho phép kiém tra lai nfing d4 acid uric trong mau sau
2 tufin. Muc tigu diéu tri d& giam va duy tri nfing d6 acid uric mau dudi 6 mg/dL
(357 pumol/L)

Khuyén cao phong ngua bung phat bénh gut it nhat 6 thing

HGi ching ly giai khdi u: iéu khuyén céo cla febuxostat 1 120 mg/ldn/ngay khing
phu thuge vao bia an. Febuxostat nén dude didu tri trudc 2 ngay trude khi bat ddu
diéu tr gdy dic té bao va tip lyc didu trj it nhat 7 ngay, fuy nhién difu tn co thé
keo dai dén 9 ngay theo thdi gian hoa b liéu dya theo d4nh gia 1am sang.

n{ﬂb@l Cao Wi

Khéng cdn diéu chinh liéu ludng 0 ngudi gia,

Bénl nhdn suy thin

Hitu qua va an toan chua dige danh gia day du d bénh nhan suy than nang (30
thanh théi creatinin < 30 mi/phut)

Khéng cdn diéu chinh liéu ludng & bénh nhan suy than nhe hodce frung binh

Benh nhdn suy gan

Hiéu qua va an toan cua febuxostat chua dudc nghién cdu d bénh nhdn suy gan
nang (Child Pugh Class C).

Bénh gut: liéu khuyén cdo & bénh nhan suy gan nhe la 80 mg. Théng tin han ché
d6i vai bénh nhan suy gan trung binh.

Hoi ching ly aidi khdi u: trong gial doan Il cla thd nghiém loai tri ddi tugng suy
gan nang. Khong yAu cu diu chinh lidu luong so vdi bénh nhan co chic nang
gan binh thudng.

Tré em

Su an toan va hidu qua cla Febuxostat d tré em trong do twdi dugi 18 tufi chifa
dude xac dinh. Khong co di liéu ca san.

Gdch dung:

Thude dung duang ufng. Bénh nhan ¢6 thé st dung thude clng voi thifc an hoac
khong.

CHONG CHI BINH

Bénh nhan qua man vdi febuxostat hodc bt ky thanh phdn nao cua thudc.

CANH BAQ VA THAN TRONG KHI DUNG THUOC

Bdi loan tim mach

iéy i ting acid uric mdy man tinh

Khéng diéu tri bang febuxostat o nhiing bénh nhan ca bénh tim thidu mau cuc bo
ho#c suy tim xung huyét,

Phong va digy tri ting acid ufic mau & benh niran co nguy cd TLS (hoi ching Iy
gids kit ).

Bénh nhdn dang dudc hoa tri héu cac bénh huyét hoc ac tinh cd nguy cd trung
binh dén cao mac hoi chang ly oidi khél u duge diéu tri vai Uloxoric cdn theo doi
tim mach tran lam sang phu hdp.

O Ung/qué mdn voi thudc

Rat it bao cao vé phan ng di (ng/qua man nghiém trong, bao gém hoi chiing de
doa tinh mang Stevens-Johnson, hoai tf thudng bi nhiém dc va phan Ung/soc
phén vé cédp tinh, da duge thu thap trong thai gian [Wu hanh. Trong hau hét cdc
trfdng hdp, cac phan Ung xay ra & thang ddu tién diéu tri voi febuxostat. Mot s6,
nhung khong phai tat ca cac bgnh nhidn da bao cao b suy than va/hode qua man
cam tritc do vdi allopurinol. Mét vai phan dng qua man nghiém trong, bao gém
phan Ung thude voi bach cdu 4 1oan va cde trifu ching toan thin két hop vai sét,
bét thudng vé huyét hoc, 18n thuong than hodc gan trong mot 6 trudng hop.

Bénh nhan phéi dugc chi ddn vé cac dau hiéu va triéu ching va theo doi chat ché
cac triéu ching cua phan tng di ing/qua man. Diéu tri bang febuxostat cin ding
ngay lai néu cac phan (ng di Ung/qua man nghiém trong, bao gdm hél ching
Stavens-Johnson, vigc ding thudc som sé c tién lugng t6t non. Néu bénh nhan
da phat trién cac phan dng di dng/qud mdn bao gém hai chiing Stevens-Johnson
va phan (ing/s6c phan va cap tinh, ngung ding febuxastat & banh nhiin nay bat cu
liic nao.

Can gut cdp (bénh gut bung phat)

Bifiu tri bang febuxostat khing nén bt ddu cho dén khi con gat cdp da hoan todn
giam xudng. Gdn gut cdp co thé xay ra khi bit ddu diéu tri do thay doi ndng 66
acid unc trong mau dan dén viee huy dong urat i cée mo lang dong. Nén digu tri
phang con gut cap bang febuxostat trong it nhat 6 thang vdi thuGe chéng viem
khang steraid NSAID hay colehicin dude khuyén caa,

Neu binh gut cép xdy ra trong khi diéu tri bing febuxostat, bénh nhan khang nén
ngung thudc. Kiém sodl can gut cdp phis hop vai timg bénh phan, Tiép e didu
vill febuxostat ¢ giam tan 6 va cudng da cia bénh gut cap tinh,

Lang dong xanthin

DA voi nhidng bénh nhan co ty & hinh thanh tink thé urat cao (vi du nhy bénh ac
tinh, hoi ching Leseh-Nyhan) ndng a6 xanthin trong nude gy trong et it tniding
hdp co thé tang @0 dé cho phep tich tu trong dudng tidl nigu. Khng khuyén dung
khi chua ca kinh nghigm vai viée s dung febuxostat trang trdeing hep nay
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Mercaptopurin/azativoprn

S dyng febuxostat khdng dugie khuySn cao & nhiing bénh nhan diing déng thoi
didu tri bang mercaptopurin/azathioprin. Truéng hdp budc phai két hop, bénh nhn
cén dugc theo doi chat ché. Muc giam lidu mercaptopurin hodc azathioprin dudc
khuyén cao dé tranh higu dng huy8t hoo o6 thé xay ra,

Nouy difge grep lang

Hdu nhu khong c6 thiing tin & bénh nhan ghép tang, viéc sif dung febuxostal cho
nhing bénh phan nay khong duge khuyén cdo.

Theophylin

Udng k&t hop l1éu duy nhat febuxostat 80 mg va theophyliin 400 mg ¢ ngudi khbe
manh cho thiy khdng co bat ky tudng tic dudc dong hoc nao. Febuxostat 80 mg
co thé duge sU dung d nhilng bénh nhin dang déng thal diéu tri bang theophyllin
ma khona lam tang nong do theophyllin trong huyét twong. Khong co da ligu cho
febuxostat 120 mg.

Rdj laan gan

Trong qua trinh ket hop 3 giai doan nghién clu Iam sang, co sy bat thuéng nhe
trong chilc néng gan da dudc quan sat thay d nhing bénh nhan dudc diéu trj bing
febuxostat (5,0%) Dé nghi kiém tra chilc ndng gan trudc khi bat ddu didu tri vai
febuxostal va dinh ky sau do dua trén danh gia 1am sang.

Rl loan tuyen gido

Tang gid tri TSH (>5.5 wlU/mL) dvoc quan sdt & nhing bénh nhan diu tr 1au dal
vdi febuxostat (5,5%) frong cac nghién ciu nhan md réng dai han. Can than frong
khi sif dung febuxostat vdi nhilng bénh nhdn co sy thay ddi vé chic nang tuyén
giap.

Ldctose

Vién nan febuxostat co chia lactose. Nhdng bénh nhan c6 vin dé di truyén hiém
gap khong dung nap galactose, chang thiéu hut Lapp lactase hodc kém hap thu
glucose-galactose khong nén dung thude nay.

Tré 8m va thanh thiéu nién

Khong ding thutic nay cho tré em dudi 18 tudi vi tinh an toan va hisu qua chua
duge thiét lap.

SU DUNG THUGC CHO PHU NI CO THAI VA CHO CON BU

Phy ni cd thai:

D7 liéu frén mt sG lugng rt han ché cac phu nil mang thai khang chi ra bat ky
tac dyng phu nao ciia febuxostat khi mang thai hodc suc khoe cla thai nhiftré mdi
sinh. Nghién clu frén dang vat khong cho thdy tac hai truc tiép hodc gian tiép lién
giian dén viéc mang thai, sy phat trién cua thai nhi/phdi hay qua trinh sinh
dé. Nhing nguy co tiém 4n dél voi con ngudi 1A khdng ro. Febuxostat khdng nén
sU dung trong thai ky.

Phu ni cho con bi:

Chua co thdng tin nao cho biét liéu febuxostat co duge bai tiét frong sda me. Cac
nghién clu trén ddng vat da cho thay su dao thai cla hoat chét nay trong sla me
va sU phat trién suy giam cua chudt con con bu. Rui ro cho tré sd sinh con bi me
& khong thé loai trlt. Fabuxostat khéng nén si dung khi cho con bu.

Khd ndng sinh sdm:

() daong vat, nghién clu sinh san Ién dén 48 mg/kg/ngay cho thdy khong cd 1ac
dung phu phu thudc vao ligu dén kha nang sinh san. Tac dung cua febuxostat dén
khd nang sinh san cua con ngud 14 chia dude 1am rd,
ANH HUONG CUA THUGC LEN KHA NANG LAI XE, VAN HANH MAY MOC
Bubn ngu, chang mat, cam giac kho chiu va ma mat co thé xay ra khi st dung
febuxostatl. Banh nhan nan than trong khi Iai xe va van hanh may mac.
TUONG TAC THUGC

Mercaplopurinvazathiopnin
Trén cd sd cd ché hoat dong cla febuxostat 1 Uc ché enzym xanthin oxidase nén
khang dudc dung ddng thdl. Su (fc ché enzym xanthin oxidase boi febuxostat cé
the gdy tang nong d6 trong huyét tudng cUa cac thuéc nay dan dén ngd

doc. Nghién cuu Wuong tac thudc cla febuxostat vdi cac thufic dude chuyén hoa
bdi enzym xanthin axidase van chia dude thic hién.

Nghién ciu tudng tac thube cda febuxostat vdi hoa tr ligu doc té bao chua duge
thue hién. Khdng o6 di ligu lién guan d&n sif an toan cla febuxostat trong diéu tri
gdy doc té bao.

Rosigltazen/chdt nén CYP2CE

Febuxostat [a mot chat dc ché yéu CYP2C8 in vitro. Trong mét nghién cdu & nguai
khoe manh, khi dung chung liéu ké don 120 me febuxostat vai mat liéu 4 mo
rosiglitazon cho thdy khong c6 anh hudng dén dige dong hoc cla rosiglitazon va
chét chuyén hoa N-desmethyl rosiglitazan cla nd, déng thai cho théy febuxostat
knong phal (@ mét chét tc ché enzym CYP2CB in vivo, Do d6, ubng déng thoi
febuxostat voi rosiglitazon hodc cac chdt CYP2C8 khac s& khong doi hoi bat ky
diéu chinh |i8u [udng nao ddi vai nhina hdp chét do,

Theophyiin

Mot nghién cifu tudng téc & ngudi khae manh da dudc thuc hién vdi febuxostat dé
danh gia lidu de ché enzym xanthin oxidase ¢ thé gy ra sy gia tang vé mi'c do
Itu thdng theophyllin nhif cac bao cdo v6i chat tc ché enzym xanthin oxidase khao
hay khong. Cac ket qua nghign ctiu cho thdy ring udng ddng thoi febuxostat 80
mg vdi theophyllin 400 mg liéu duy nhét khong co anh hudng vé dude dong hoc
hay su an toan cla theophyllin, Vi vay khong co than trong dac biét nao cén théng
béo khi febuxostat 80 mg va theophylline didc cho dung ding thdi. Khong co di
lidu cho febuxostat 120 mg.

Naproxen va chat de ché glucuronidation

Trao doi chét febuxostat phu thube vao enzym Uridine Glucuronosyl Transferase
(UGT). Cac thudc Uc ché glucuronid hoa, ching han nhu nhom thufc NSAID va
probenecid, vé mat Iy thuyét co thé anh hudng dén vidc loai bo febuxostat, Voi
cac doi tugng khoe manh su dung dong thdi febuxostat va naproxen 250 mg hai
ldn mdi ngay co lién quan dén sif gia tang tiép xic voi febuxostat (C e 28%, AUC
41% va t » 26%). Trong cac nghién cuu |am sang sU dung naproxen hodc cac
chdt Uc ché NSAID/Cox-2 khde khong lién quan dén bdt ky sy gia tang dang ké
a0 vé mat [am sang vdi tac dung phu.

Febuxostat co thé dugc sU dung cung vdi naproxen ma knong cdn diéu chinh liéu
lugng cua febuxostat hodc naproxen.

Thude gdy cdm ing voi glucurenid hioa

Thuic gy cam ung manh enzym UGT co the dan dén su trao d6i chél ting lén va
glam hiéu qud cua febuxostat Do dd kiém tra dinh ludng acid uric trong mau dude
¢ nahi thuc hign sau 1-2 tudn tinh ti khi bat ddu didu tri vdi mét chat cam (ng
manh vdi giucuronid hoa. Ngugc lai, viéc ngung diéu tri clia mat chdt cam (ng co
thé dan dén nong a8 cua febuxostat tang I&n,
Colcticivindometacin/hydrochiorothiazid/ waranin

Febuxostat co the dudce su dung cung vdi colchicin hoac indomethacin ma khong
cdn diéu chinh liéu lugng cla febuxostat hodc uong dong thai cdc hoat chat diéu
tr phéi hgp néu cdn thigt.

Khong cdn diéu chinh lifu lugng cho febuxostat khi dung chung vdi
hydrochiprothiazid.

Khdng can diéu chinh liéu lugng warfarin khi dung chung vdi febuxostat. UGng
febuxostat (80 mg hodc 120 mg mdi ngay mdt 1dn) vai warfarin khang ca énh
huong dén duoe dong hoc cua warfarin @ ngudi khoe manh. UGng két hop vdi
febuxostat khong anh hudng dén hoat dong INR va yéu to VI,

Desipramiyehal nén CYPZDE

Febuxostat duge cho I3 chat dc ché kém CYP2D6 trong dng nghiém. Trong mot
nghién ciu d nguoi khoe manh, udng 120 mg febuxostat mGi ngay cho két qua
tang trung binh 22% frong dién tich dudi dudng cong (AUC) cua desipramin, mot
chat nén CYP2DE da chi ra tac dung dc yéu liém nang cuia febuxostat trén men
CYP2D6 trong cd thé. Do do, udng dong thai febuxostat voi cac chét nén OYP2D8
khac khing doi hoi bat ky didu chinh liéu ludng nao di vdi nhing hdp chat nay,



https://trungtamthuoc.com/

Thude khdng acid

Khi dung chung c4c thude khang acid ¢ chda magie hydroxid va nhom hydroxid
duge ching minh kha nang lam cham su hap thy cua febuxostat (khoang 1 gid) va
gay sut giam 32% trong ndng do dinh (Cru) nhung quan sat thay khong ca thay
ddi gi dang ké trong AUC. Do do, febuxostat co thé su dung ma khang lién quan
dén s dung thudc khang acid.

TAC DUNG KHONG MONG MUON

Cdc phén (ng phu thudng odp nhdt trong cac thi nghiém 1am sang (4072 déi
twong dige diéu trf it nhat voi mot liéu tu 10 mg dén 300 mg) va bao cdo trang
thai gian luu hanh 12 bénh git cdp tinh, chifc nang gan bt thudng, tidu chay, budn
non, nhuc dAu, phat ban va phi né. Cac tac dung phu thudng nhe. HiEm phan ting
man cam nghiém trong, mot 5 trang dé lién quan dén cac triéu chiing toan than,
da xay ra trong qud trinh Iy hanh.

Phan loal tdn sudt cac tac dung khdng mudn bao gom: thuong gdp (=1/100 dén
<1/10), it gap (=1/1000 dén <1/100) va hiém gdp (=1/10.000 dén <1/1.000),
phan ting phu xay ra d nhiing bénh nhén diéu tri bang febuxostat dugc gt ké dudi
day.

Thiong gdp, 1/100< ADR < 1/10

- Chuyén hoa va dinh dudng: con gut cap

- Thén kinh: dau ddu

- Tiéu hoa: tiéu chay**, bufn non

- Gan-mat: bdt thuong chic ndng gan**

- Da va 18 chic dudi da: phat ban

- Toan than; phu né

It gdp, 1/1000< ADR < 1/100

- Noi tiét: mau tuyén gidp kich thich tang hormane

- Chuyen hoa va dinh dudng: bénh dai thao dudng, tang lipid mau, gidm su them
an, tang can

- Tam thén; giam ham mudn tinh duc, mat ngu

- Than kinh: chang mat, cam giac kho chiu, liét nifa ngudi, ngu g4, thay ddi vi
giac, giam xuc gidc, giam khudu giac

- Tim: rung nhi, tim déap nhanh, réi loan dién tam d6

- Mach mau: tang huyét &p, do da, bic hoa

- He thdng hé hap: kha thd, viém phé quén, nhiém trung dudng ha hap trén, ho
- Tiéu hoa: dau bung, ddy bung, bénh trdo ngudcda day-thuc quan, non, khd
miéng, kh tiéu, tdo bon, di ngoal thudng xuyén, ddy hai, roi loan dudng tiéu hoa
- Gan-mat: $0i mat

- Da va 1 chifc dudi da; viem da, noi mé day, ngia, da ndm, da tén thuong, xudt
huyét. ndi man diém vang, ban dat san, cd myn nhd ¢ da phat ban
- Cd xuong khdp va mo lién két: dau khdp, viem khdp, dau cd, dau cg xudng, yéu
cd, co that cd, cang cd, viém bao hoat dich
- Than va tiét niéu: suy than, soi than, d4i ra mau, tidu rat, tidu dam
- Sinh sdn va tuyén vu: rdi loan chilc nang cudng dudng
- Toan than: mét mol, dau ngue, WG nguc
- Huyét hoc: men phan gial tinh bt trong méu tang, s6 Iudng tidu cdu gidm, bach
cdu giam, t@ bao lympho giam, creatin mau tang, creatinin méu tang, hemoglobin
giam, uré trong mau lang, triglycend mau tang, cholesterol trong mau tang, khdi
hdng cdu giam, lactat dehydrogenase trong mau tang, kali tang

Hiém gép, 1/10000< ADR < 1/1000

- Mau va hé bach huyét: gidm ba dong t8 bao mau ngoai vi, gidm tiéu cdu

- Hé thang mién dich: phan Ung phan vé *, man cam thudc *

- Mat ma mat

- Chuyen hoa va dinh dudng: giam cén, tang su them an, biéng an
- Tam than; cang thing

- Tak: 4 tai

- Tiu hoa: viém tuy, viém loét miéng

- Gan-mat: viém gan, vang da*, ton thudng gan*

- Da va 16 chic dudi da: hoai t thugng bi  nhiém doc*, hai ching Stavens-

Johnson*, phu mach*, tridu ching phan tng thude vdi cac bach cdu & toan va

toan cd thé*, phat ban toan b (nghiém trong)*, ban da, phat han da troc vay,

phat ban nang trifng, mun nde ndi man do, phat ban mun md, ndi man ngta *,

phat ban hdng ban , phat ban sdi, rung toc, t&ng 18t mo hoi

- Cd xudng khdp va ma lién ket tiu cd van*, cung khdp, cing cd xudng

- Than va tiét niéu: tidu cd van*, ciing khdp, ciing cd xudng

- Toan than: khat nudc

- Huyét hoe: glucose trong mau tang, keo dai thai gian dong mau, giam s Iudng
1€ bao mau do, ham ludng alkalin phosphatase frong mau cao

*Cdc phan ung phu baa cdo trong qua trinh luu hanh thudc

“*Diéu tri cdp cuu khdn cdp titu chay khang nhiém trung va chifc nang gan bat
thudng trong két hdp cac nghién ciu gial doan 3 I3 thudng xuyén hdn @ nhiing

bénh nhan dung ddng thoi diéu tri bang colchicin,

Cdeh xit tri tée dung kidng mong mudn (ADR):

Dé phong ngifa con gut cdp xay ra trong khi didu tri, nén bat diu didu tri bing
febuxostat khi cdn gut cdp da hoan toan gidm xudng. Néu bénh gut cdp xay ra
trong khi diéu 1 bang febuxostat, bénh nhan khong nén ngung thude. Kiém soat
con gut cap pho hop vdi tiing bénh nhéan. Tiép tuc diéu tri vdi febuxostat dé giam
tan s0 va cudng do cua bénh gut cap tinh.

Phai ngung ngay febuxostat khi thdy xuat hién ban o da, kem theo c4c trigu chiing
dj (ng nang han, nhal f& nhilng nguoi co ton thudng than hodc dang ding thuoc
|gi tiéu thiazide.

Bénh nhan phai dudc chi dan vé cac dau hieu va trigu ching va theo doi chat ché
c4c triéu chiing cua phan (ng di Ung/qua man. Difu tr bang febuxostat can ding
ngay néu cac phdn Ung di Ung/qué madn nghiém trong, bao gbém hdi ching
Stevens-Johnson, viéc diing thudc sdm sé co tién lfgng t6t han. Néu bénh nhin
da phat trién cac phén (ng di dng/qué mén bao gdém hoi ching Stevens-Johnsan
va phan Ung/soc phan vé cdp tinh, ngung dung febuxostat d bénh nhan nay bat cu
lic nao

Didu tri phan (g qua man bang glucocorticoid, cdc phan Ung nang phai ding kéo
dai. 0 mt s@ bénh nhan, néu bj phn Ung da nhe ¢6 thé ding ai thudc mét cach
thén trong vai lidu thdp, nhung phéi ngling ngay néu phan Ung xudt hién lai.

QUA LIEU VA CACH XU TR

Bénh nhan bi qua liéu nén dudc giai quyét bang cach diéu tri tridu ching va h trg.

DUUC LUC HOC

Nadm duoe v Uc ché san sinh acid uric, chéng bénh gut.

Mi ATC. MD4AAADS

o ché hoat déng.

Acid uric | san pham cudi cung ciia qua trinh chuyén hoa purin @ ngudl va dude
1ao thanh theo qua tinh hypoxanthin — xanthin — acid uric. Cac budc bién d6i
trén dudc xuc tac bdi enzym xanthin oxidase. Febuxostat [a mot dan xuat 2-
aryithiazol ¢4 hiéu qua diéu trj gidm ham [Wdng acid uric huyét thanh bang cach Uc
ché chon lge enzym xanthin oxidase. Febuxostat [a mot chat non-purin dc ché
chon loc enzym xanthin oxidase vdi gia tri Ki trong nghién cdu {7 wire it hdn mot
nanomalar. Febuxostal (c ché kha nang oxi hoa va su hinh thanh enzyme xanthin
oxidase. Trong qua trinh diéu tri febuxostat khéng (c ché cac enzym khac tham
gia vao qua trao dol chat purin hodc pyrimidin, cu thé la, guanin deaminase,
hypoxanthin guanin phosphonbosyliransferase, phosphoribosyltransferase orotat,
orotidin decarboxylase monophosphat hoac purin nucleosid phosphorylase.

DUQC DONG HOC

( ngudi khoe manh, nong do téi da trong huyét tudng (Cmed va dién tich dudi
dudng cong (AUC) cta febuxostat tang theo Ty 18 vdi ligu ludgng khi dung ddn ligu
va da liéu i 10 mg dén 120 mo. DOI vai lidu tit 120 mg va 300 mag. dién tich dudi
duiing cong (AUC) cla febuxostat tAng 1y & ldn han. Khong c6 su tich lay dang ké
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khi dung liéu 10 mg dén 240 mg dudc udng mol 24 gio. Thdi glan ban théi cla
Febuxostat (t %) khodng 5-8 gio.

Phan tich dude dong hoc/duge Iuc hoc da dudc tien hanh d 211 bénh nhan vdi
triéu chiing tang acid uric mau va bénh got, diéu trj bang febuxostat 40-240 my
mdi ngay. Noi chuna, cac thong sé dude dong hoc febuxostat dude udc tinh bang
céc phan tich phu hop vdi két qua thu duge & nhdng d6i tudng khoe manh, cho
thdy nhifng ngudi khoe manh dai dién cho vige danh gid v& dude dong hoc/dude
lyc hoe trong tap hop bénh nhan bi banh gut.

Hip thu:

Febuxostat hap thu nhanh chong (1 me sau 1,0-1,5 h) va hap thu tot (it nht 13
84%). Sau khi uong dan ligu hay da liBu 80 va 120 mg mdi ngay mét lan, ndng 46
dinh (G fUdng Ung khoang 2.8-3.2 po/ml va 5,0-5,3 pa/ml. Sinh kha dung
luyet d6i cia dang vién febuxostat chia dude nghién cdu.

Sau khi udng da lidu 80 ma mbi ngay mot |4n hodc don liéu 120 ma vdi mot bda
an co chat beo cao, co sU syt giam Cuw WUONQ Ung 49% va 38% va giam AUC
tudng tng 18% va 16%. Tuy nhién, st thay doi ndng do acid uric huyét khong co
y nghia fam sang dudc quan sat trong tht nghiém (dong da liéu 80 mg). Nhi vay,
febuxostat cd thé st dung ma khéng lign quan dén bia an,

Phan pho!

Thé tich phén b thic d trang thal 6n dinh (Ve/F) cla febuxostat trang khodng 29-
75 L sau liéu udng 10-300 mg. Gan két protein huyét trdng cla febuxostat khoang
99,2%, (chi yéu voi albumin), va khong déi khi dung liéu trang khoang B0 mg va
120 mg. Lién két protein cla chdt chuyén héa cd hoat tinh trong khodng tif 82%
dén 91%.

Chuyén hoa

Febuxostat duge chuyen hoa rang ra bdi sy két hop thdng qua hé thdng enzym
uridin diphosphat glucuronosyltransferase (UDPGT) va qua Winh oxy hoa thong
qua hé thang cytochrom P450 (CYP). BOn chat chuyén hda hydroxyl hoat tinh
dudc ly da dude xéc dinh, frong dé ha qua trinh xay ra trong huyét tudng cua
nguei. Trong nghién ¢ty /2 vitrg voi microsom gan ngudi cho thay réng nhing
chat chuyén hoa oxy hda duge hinh thanh chil yéu boi CYP1A1, CYP1A2, CYP2CS
hodc GYP2C9 va glucuronid febuxostal duac hinh thanh chu yéu bdi UGT 1A1,
1A8 va 1A9.

Thai trif

Febuxostat dude thal tnlf bi ca hal dudng gan va than, Sau khi udng mot lidu 80
mg febuxostat danh dau dong vi '*C, khoang 49% liéu dung duac thu hoi trong
nude tidu dudi dang febuxostat khong bién @di (3%), hoat chat glucuronid acyl
(30%), cac chat chuyén hoa oxy hoa cua po va cac chat k&t hop (13%). va cac
chat chuyén hoa chua biét khac (3%). Ngoal bal tiét qua nudc tiéu, khodng 45%
ity dung dude tim thdy trong phan |4 febuxostat ban ddu (12%), hoat chat
glucuronid acyl (1%), cac chat chuyén noa oxy hoa va lién hop cua no (25%), va
cac chat chuyén hoa chua biét khac (7%).

Suy than

Sau khi uong da liéu B0 mg febuxostat 0 bénh nhan co suy than nhe, trung binh
hoac nang, ning da dinh (C..) cua febuxostat khong thay doi so voi cac bénh
nhan ¢6 chifc ndng than binh thudng. Tong dién tich dudi dudng cong (AUC) trung
binh cua febuxostat tang khoang 1,8 Idn so vdi 7,5 mg.h/mL @ nhom chife ndng
than binh thudng dén 13,2 pg h/mL trong nhém ri loan chiic nang than nang. Gia
il C nee V@ AUC cla chét chuyBn hda hoat tinh tang lén fudng Ung dén 2 va 4
lan. Tuy nhién, khdng cén diéu chinby lifu & bénh nhan suy than nhe hodc trung
binh

Suy gan

Sau khi udng da liéu 80 mg febuxostat & bénh nhan suy gan nhe (Child-Pugh
Class A) hodc trung binh (Child-Pugh Class B), Cme va AUC cua febuxostat va cac
chdt chuyén hoa cla nd khong thay ddi dang ké so vdi cac doi tudng co chic

nang gan binh thuong. Khong cd nghién clu nao dudc thuc hién d nhiing bénh
nhan suy gan nang (Child-Pugh Class C).

Tud

Khang co su thay ddi dang k& dude quan sat trong AUC cua febuxostat hodc cac
chdt chuyén hoa cia na khi udng febuxostat d nguoi cao tudi sa vai ngudl tré khoe
manf.

Giay tinf

Sau khi ufing da lidu febuxostat, Cra va AUG 0 phu ni Widng Ung la 24% va 12%
¢ao hon so val nam gidi. Tuy nhién, Cme va AUC dudc cén chinh theo khi Ivgng
a tdng tf nhau gilfa cdc gidi tinh, Khang can diéu chinh liéu Iugng dua trén gidi
tinh.

QUY CACH BONG GOI

ULOXORIC (vién nén bao phim Febuxostat 40 mg).

Hép chua 10 vi x 10 vién.

ULOXORIC (vién nén bao phim Febuxastat 80 mg):

Hop chifa 10 vi x 10 vien.

Hop chifa 03 vi x 10 vién,

Hép chua 01 lo x 100 vién.

ULOXORIC (vién nén bao phim Febuxostat 120 mg):

Hop chifa 10 vi x 10 vian.

Hop chita 03 vi x 10 vién.

Hop chia 01 1o x 100 vién.

BAQ QUAN

Bao guan trong bao bi kin, noi khé rdo, nhiét d¢ dudi 30°C.
TIEU CHUAN CHAT LUQONG

TCES.

HAN DUNG

36 thang ké t noay san xuat

Sd /a san xudt (Batch No.), ngdy sdn xudt (Mig. date). han dong (Exp. dats): xin
xem trén nhdn bao bi.

Sén xudt tai:
_ Cang ty TNHH Sinh dudc pham HERA
Herabiopharm' L6 A17 Khu cong nghido 7 Ha, i X3

Hueing Trd, b Thia Thign Hué Vigt Nam,



